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Le sarcome synovial ou synovialosarcome (SS) est une néoplasie mésenchymateuse
maligne avec une différenciation épithéliale variable, représentant jusqu'a 10 % de
I'ensemble des sarcomes des tissus mous, et il s'agit du deuxiéme sarcome pédiatrique
le plus courant. Bien que le SS touche principalement les adolescents et les jeunes
adultes, avec un pic d'incidence dans la troisieme décennie de la vie et une prédilection
pour les extrémités, il peut se manifester a tous les ages et étre présent dans différentes
parties du corps [1]. Les patients atteints du SS présentent souvent des symptomes non
spécifiques tels que des gonflements ou des douleurs causées par la compression des
tissus adjacents ,les signes cliniques ne sont pas spécifiques et peuvent se chevaucher
avec des affections bénignes telles que des traumatismes, une myosite, une bursite ou

une tendinite, ce qui augmente le risque de diagnostic erroné au début de la maladie.[2]

Bien que son nom suggere une origine synoviale,le SS ne provient généralement
pas de la synoviale et est rarement localisé a l'intérieur de l'articulation. Il est le plus
souvent périarticulaire, se trouvant a proximité d'une bourse ou d'une gaine

tendineuse.[3], [4].

L'imagerie par résonance magnétique (IRM) est la modalité d'imagerie de choix
pour détecter le SS, car elle caractérise au mieux l'architecture intratumorale, I'cedéeme
périlésionnel et I'implication d'autres structures.[5]

D'un point de vue morphologique, le synovialosarcome peut se présenter sous
l'une des trois variantes histologiques distinctes : monophasique, biphasique et peu
différencié. La forme monophasique est la variante histologique la plus fréquente[6]

La présence de la translocation t(X;18) est une caractéristique pathognomonique

du SS qui peut étre détecté par plusieurs techniques moléculaires.[7]
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Il s'agit d'une tumeur avec une malignité treés aggressive et un fort potentiel de récidive
et de métastases. Comme d'autres sarcomes des tissus mous (STM), la résection
chirurgicale associée a la radiothérapie périopératoire demeure le pilier du traitement.
Le rbole de la chimiothérapie néoadjuvante ou adjuvante reste controversé chez les
adultes, mais elle est couramment utilisée chez la population pédiatrique.[7]

Les objectifs de cette étude sont les suivants :

v Décrire le profil épidémiologique des synovialosarcomes touchant les membres.

v Etablir le diagnostic positif de cette pathologie.

v" Analyser les caractéristiques cliniques associées.

v Examiner les aspects radiologiques et anatomopathologiques de ces tumeurs.

v' Présenter les différentes options thérapeutiques disponibles pour la prise en
charge (PEC) et évaluer leur efficacité.

v" Dresser un schéma de PEC codifié.
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MATERIELS ET METHODES
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o Matériels de I’étude :

Notre recherche se concentre sur les patients atteints du synovialosarcome
touchant les membres, qui sont pris en charge au sein du service de traumatologie-

orthopédie B4 du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) Hassan Il de Fes.

o Tvype de I’étude :

Il s'agit d'une étude rétrospective descriptive.

o But de I’étude :

L'objectif de notre étude est d'identifier les caractéristiques spécifiques au niveau
épidémiologique et clinigue des synovialosarcomes des membres, d'analyser les
méthodes d'imagerie médicale utilisées et de détailler les résultats radiologiques de ces

tumeurs, tout en examinant les fondements de leur PEC thérapeutique.

o Période de I’étude :

Nous avons pris une période allant de Janvier 2017 a Décembre 2022, soit une

durée de 6 ans.

o Modalités de recrutement des patients et recueil des données:

Durant cette période,19 patients présentant un synovialosarcome des membres
dont 3 présentant une récidive ; ont été pris en charge au service de traumatologie-

orthopédie B4 du CHU Hassan Il de Fes.

Les données des patients ont été collectées a partir du systeme informatique
HOSIX, des registres hospitaliers du service de traumatologie-orthopédie B4, des
comptes-rendus opératoires, des résultats d'anatomie pathologique, ainsi que des
comptes-rendus de radiologie du CHU HASSAN Il FES, puis consignées sur des fiches

d'exploitation.
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Critéeres d'inclusion :

Patients pris en charge dans le service au cours de la période de I'étude.

Tumeurs siégeant sur les membres.

Preuve histologique du synovialosarcome obligatoire.

= Dossier médical exploitable.
Critéres d'exclusion :
= Tumeurs de la face, du tronc, du crane et du cou.
= Absence de preuve histologique.
» Dossier médical non exploitable.

o Limites de I’étude:

Puisque notre étude porte sur seulement 19 cas de synovialosarcome des membres
pris en charge dans notre structure hospitaliére, cette étude peut avoir des limites,
essentiellement:

v’ Taille de I'échantillon: Avec seulement 19 cas, la taille de I'échantillon est réduite,
ce qui peut limiter la validité statistique et la généralisation des résultats a une
population plus large.

v En se limitant a I'étude des cas de synovialosarcome au niveau des membres, la
généralisation des résultats aux autres localisations du synovialosarcome (tronc,

cou, téte) devient difficile.
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RESULTATS ET ANALYSE
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|. Etude Epidémiologigue :

1. Fréquence:

Nous avons colligé 19 patients atteints de synovialosarcome des membres, 16 cas
ont été nouvellement diagnostiqués et 3 ont présenté une récidive, pris en charge par le

service de traumatologie-orthopédie B4 du CHU Hassan Il de Fes entre 2017 et 2022 soit

~ 3 cas/an.
2. Age:

L’age moyen de nos patients était de 36,68 ans avec des extrémes allantde 17 a

/7ans.

Tableau 1:Répartition des patients de notre série selon I’age

Age Nombre des patients
Entre 10-30 ans 9
30-50 ans 5
Plus de 50 ans 5
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Figure 1:Répartition des patients de notre série selon I’'age

On note que les sujets jeunes sont les plus touchés dans notre série, avec une

prédilection pour la tranche d'age entre 10 et 30 ans.
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3. Sexe:

Le sexe ratio H/F était de 1,7.

Parmi nos 19 patients,12 ont été de sexe masculin soit 63 % ,et 7 ont été de sexe

féminin soit 37 % de nos malades.

féminin
37%

masculin
63%

Figure 2:Répartition des patients selon le sexe
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4. Localisation:

B Somme de poucentage

B Somme de nombre

avant bras cuisse épaule genou jambe main pied total
bras

Figure 3:Répartition des synovialosarcomes selon la localisation

Dans notre série,79% des synovialosarcomes ont été trouvés au niveau des membres

inférieurs dont 32% au niveau des cuisses.

Les autres localisations par ordre de fréquence:
e Jambe:21%
e Pied:21%

e Genou:5%
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e Epaule:5%
e Bras:5%
e Avant-bras:5%

e Main:5%

Il. Etude clinique

1. Antécédents:

W Total

Figure 4:les antécédents des patients dans notre série

Dans notre série:
= HTA a été retrouvée chez 3 patients.
» Diabéte chez 2 patients.
» Antécédent de traumatisme local chez un patient.

= Antécédents de néoplasie chez 2 patients.

Dr. BENSAKA MOHAMMED 28



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

= Antécédents familiaux néoplasiques chez 0 patient.
= Antécédents toxiques chez un patient.

= Antécédents de chirurgie de synovialosarcome chez 2 patients.

2. Délai de consultation:

Le délai de consultation a été précisé pour 17 patients de notre série, soit 89%. Il
n'a pas été précisé chez 2 patients, soit 11%. Le délai de consultation moyen était de 18

mois, avec des extrémes allant de 2 mois a 6 ans.

>lan

B<lan

Figure 5:Délai de consultation des patients de notre série.
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3. Signes cliniques:

e Les signes cliniques ont été précisés pour 18 patients de notre série, soit 95%.

e Latuméfaction, qui augmente progressivement de volume, a été observée chez 17
patients de notre série, soit 96%,isolée dans 14 cas (78%) et associée a la douleur
dans 3 cas (17%).

e La douleur seule, sans tuméfaction associée, a été le motif de consultation dans
un cas (6%)

e Deux patients ont consulté en raison d'une altération globale de I'état général

(11%).
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16 M tuméfaction+douleur
" 78% H tuméfaction isolée
E douleur
12
i autres:AEG
10
8
6
4 17%
11%
2 6%
tuméfaction+douleur tuméfaction isolée douleur autres:AEG

Figure 6:Répartition des patients selon la symptomatologie clinique.

4. Données de I’examen clinique:

L'examen clinique a mis en évidence la présence d'une tuméfaction,comme
principal signe physique, chez 17 patients. Elle était douloureuse chez 3 patients et de

siege variable.

4.1 Signes inflammatoires:

La présence ou l'absence des signes inflammatoires a été précisée chez 14 patients

de notre série, soit 74%.
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Les signes inflammatoires ont été observés a I'examen clinique chez 2 patients,

soit 14%.

4.2 Taille tumorale:

Dans notre série, la taille tumorale varie d'une tumeur a l'autre, avec des

dimensions allant de 6 cm a 20 cm.

Dans 67% des cas, la taille tumorale a dépassé 10 cm, tandis que dans seulement

33% des cas, la taille était inférieure ou égale a 10 cm

M <10cm
E>10cm

Figure 7:Répartition des malades selon la taille tumorale
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4.3 Consistance :

La consistance a été précisée chez 4 patients, soit 21% de notre série.

Le caractere dur de la masse tumorale a été rapporté chez 3 patients, représentant 75%,
tandis que le caractere ferme a été identifié chez un seul patient, soit 25% de I'effectif

total.

4.4 Fixité de la tumeur:

La fixité de la tumeur a été précisée chez 2 patients, soit 11% de notre série, avec

un caractere fixe rapporté dans les deux cas.

4.5 Adénopathie :

La détection d'adénopathies lors de I'examen clinique a été notée chez un patient,

correspondant a 5% de notre effectif (ayant été traité par chimiothérapie palliative).

4.6 Ouverture cutanée:

L'ouverture cutanée a été retrouvée chez 2 patients, soit 11% de I'effectif.
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Figure A Figure B

Figure 8:Aspect clinigue d'un synovialosarcome du pied a I'admission (Figure A) et
aprés 2 ans d'évolution (Figure B).
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Figure 9:Aspect clinigue d’un synovialosarcome de la plante du pied

Il. Etude paraclinigue:

1. Bilan radiologique local

Tableau 2:Répartition des explorations radiologiques locales effectuées chez les
patients de notre série.

Examen radiologique Nombre des cas Pourcentage
Radiographie standard 11 58%
Echographie des parties molles 0 0%
TDM 4 21%
IRM 16 84%
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1.1.Radiographie standard:

» La radiographie standard a été demandée chez 11 patients, soit 58%.

» |'opacité des parties molles a été I'élément le plus fréquemment rencontré chez
les patients.

* La lyse osseuse a été observée a la radiographie standard chez un seul patient de

notre série, représentant 9%.

» Les calcifications ont été notées a la radiographie standard chez 2

malades soit 18% de |’effectif.

Figure 10:Radiographie du pied en incidence de face et de profil,ne montrant pas
d’anomalie.
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Figure 11:Radiographie du pied en incidence de face et de profil ,d’'un patient de notre

série,mettant en évidence une opacité des parties molles du dos du pied,contenant des
microcalcifications dispersées en son sein (Fleche blanche).
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Figure 12:Radiographie standard de la jambe en incidence de face et de profil,d’un
patient de notre série,illustrant une opacité des parties molles au tiers moyen de la
jambe, avec une lyse de la corticale osseuse de la diaphyse tibiale en regard associée a
une réaction périostée (ayant bénéficié par la suite d’'une amputation).

1.2.Echographie des parties molles:

Dans notre série, aucun patient n'a bénéficié d'une échographie des parties molles.

1.3.Tomodensitométrie (TDM) :

Quatre patients de la série, soit 21 %, ont bénéficié d'un examen
tomodensitométrique. Les résultats obtenus sont les suivants :
e Siege : au niveau des parties molles des membres.

e Nature : tissulaire ou solido-kystique, hétérogene.
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e Aspect aprés contraste : le rehaussement apres injection de produit de contraste
(PDC) a été objectivé chez 2 malades (50 %).
e Atteinte osseuse : la lyse osseuse a été signalée chez 2 patients, soit 50 % des

malades ayant bénéficié d'une TDM

1.4.Imagerie par résonance magnétique (IRM):

Une IRM a été réalisée chez 16 malades, soit 84%, avant la biopsie pour 11

patients,soit 69%.
Les résultats obtenus sont :

o Nature : Tissulaire dans tous les cas ; des remaniements kystiques ont été
trouvés dans un seul cas.
o Topographie : Au niveau des parties molles des membres, cela peut étre :
e Sous-cutané extra—aponévrotique, ou
e Intramusculaire intra-aponévrotique.
o Limites: limites floues dans 6 cas,limites nettes dans 2 cas
o Forme : Multiloculée dans 2 cas et ovale dans 2 cas.
o Contours : Réguliers dans un seul cas, lobulés dans 2 cas et irréguliers dans
2 cas.
o Signal: les séquences les plus utilisées sont T1,T2, FAT-SAT, STIR.
e L'hyposignal T1+T2 a été observé dans 2 cas.
e L'hypersignal T1+T2 a été noté dans 2 cas.

e L'isosignal T1 a été détecté dans un cas.
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O

Aspect aprés contraste: Le rehaussement apres contraste a été observé dans
tous les cas. Il était intense dans 3 cas, homogene dans 2 cas, et hétérogéne
dans un seul cas.

Présence de nécrose ou d'hémorragie : Des remaniements nécrotico-
hémorragiques ont été identifiés dans 2 cas, et la nécrose seule a été
constatée dans un cas.

Atteinte osseuse : La lyse osseuse a été signalée dans 3 cas .

Atteinte vasculo-nerveuse: I’engaignement artériel a été trouvé dans 2 cas
,I’envahissement des vaiseaux et des nerfs adjacents a été rapporté dans 2
cas.

Adénopathies (ADP) locales profondes: Des ADP le long du canal huméral

ont été observées a I'lRM dans un seul cas.
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B:IRM des 2 cuisses en coupe coronale T2
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C:IRM des 2 cuisses en coupe axialeT2/ FATSAT

Figure 13:(A ,B ,0): IRM de la cuisse droite montrant une masse tissulaire au niveau du

muscle vaste latéral, polylobée, hétérogéne avec présence de zones hémorragigues
,rehaussée en périphérie ,délimitant des zones de nécrose et infiltrant les muscles

adjacents .
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A. IRM des 2 jambes en coupe axiale T2

B: IRM des 2 jambes en coupe coronale STIR.

Figure 14:(A,B):IRM da la jambe gauche montrant une masse tissulaire des parties
molles antérieures,mal limitée, multiloculée ,hétérogéne rehaussée de facon
hétérogéne délimitant des zones de nécrose ,cette masse lyse le périoste tibiale en

regard.
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B :IRM du genou gauche en coupes axiale et sagittale FAT-SAT.

Figure 15:(A,B): IRM du genou gauche montant une masse tissulaire du creux poplité
,bien limitée de contours réguliers ,renfermant des zones de remaniement nécrotico-
hémorragiques (Fleche bleue),rehaussée de facon intense et hétérogene apres
contraste ,elle englobe I’artére poplitée et envabit la veine poplitée et le nerf sciatique
(Fleche blanche)
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B:IRM du pied gauche en coupe sagittale DP FS.

Figure 16:(A,B):IRM du pied gauche en coupe sagittale montrant une masse sous
aponévrotigue de la face dorsale de forme ovalaire bien limitée en iso signal T1 par
rapport au muscle et en hyper DP délimitant des cloisons fines ,elle engaine le tendon

du muscle tibial antérieur et englobe I’artére pédieuse.
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2. Bilan d’extension:

Un bilan radiologique général a été réalisé a la recherche d’une localisation

métastatique a distance des synovialosarcomes des membres:

Tableau 3:Répartition des patients selon le bilan d’extension réalisé.

Examen radiologique Nombre des cas Pourcentage

Radio thorax 7 37%
TDM thoracique 2 11%
TDM Thoraco-abdomino-

17 89%
pelvienne(TAP)
Echographie abdominale 2 11%
PET-scan 1 5%

v La radiographie thoracique visant a détecter une lésion pulmonaire suspecte ou
une image de pleurésie, a été réalisée chez 7 patients, soit 37% de la population
cible.

v' La TDM thoracique a la recherche de localisation secondaire notamment pleuro-
pulmonaire a été réalisée chez 2 malades soit 11%.

v' La TDM TAP a été réalisée chez 17 malades soit 89%.

v' L’échographie abdominale a la recherche de localisation secondaire notamment
hépatique a été réalisée chez 2 malades soit 11%.

v' La PET-scan a été effectuée chez un seul patient, représentant 5% de la population

cible.
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> Les résultats sont les suivants :

— Aucune anomalie hépatique suspecte n'a été observée lors des échographies
abdominales.

— Une masse tissulaire inguinale hypermétabolique a été détectée, avec un
métabolisme suspect du muscle psoas iliague, associée a une adénopathie
hypermétabolique sous-diaphragmatique suspecte au PET-scan.

— La TDM TAP a révélé :

e Des nodules et des micronodules parenchymateux pulmonaires d'aspect
secondaire chez 9 patients.

e Une lésion hépatique suspecte chez un patient.

e Des adénopathies profondes suspectes chez 4 patients.

e Des lésions tissulaires cérébrales d'aspect métastatique chez un seul patient.

Au moment du diagnostic :

v' 6 patients présentaient d'emblée des métastases, réparties comme suit
pulmonaires dans 2 cas, ganglionnaires dans 2 cas, pleurale dans un cas, et
pulmonaire+ganglionnaire dans un cas.

v' 10 patients ne présentaient pas initialement de métastases.

v' Dans 3 cas, le statut métastatique initial était indéterminé.
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Figure 17:Répartition des patients de notre série selon le statut métastatique au
moment du diagnostic.

Figure 18:Radiographie thoracigue de face d’un patient suivi pour synovialosarcome
du pied, montrant la présence d’une masse parenchymateuse pulmonaire para-hilaire
droite avec une image de pleurésie de moyenne abondance en bilatéral.
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(@a):TDM cérébrale infectée (b):TDM cérébrale en temps tardif

Figure 19:(a)(b): Coupes axiales d’'une TDM-TAP passant par I’étage cérébral chez un
patient suivi pour synovialosarcome de la cuisse, montrant une Iésion occipitale para-
sagittale droite rehaussée intensément et de facon hétérogéne aprés contraste,
entourée d’une plage d’oedéme péri-Iésionnel et exercant un effet de masse sur les
structures de la ligne médiane responsable d’un engagement sous falcoriel.

Figure 20:Coupe axiale d’'une TDM-TAP passant par I’étage abdominal en contraste
spontané chez un malade suivi pour synovialosarcome de la cuisse ,montrant une
lésion hypodense du segment VIl (Fléche) .
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Figure 21:Coupe axiale d’'une TDM-TAP passant par I’étage thoracique aprés injection
de PDC (fenétre parenchymateuse) chez un malade suivi pour synovialosarcome des
membres , montrant des nodules et masses parenchymateuses pulmonaires et sous-
pleuraux plus marqués du c6té droit.

3. Confirmation histologique:

3.1. Biopsie

o La biopsie a été réalisée chez tous les patients de notre série.

o La biopsie chirurgicale a été réalisée chez 52,5% des patients,31,5% ont bénéficié
d'une biopsie par incision et 21% d'une biopsie exérese.

o La biopsie radio-guidée a été réalisée chez 4 patients, ce qui représente 21% au
total. Dans 2 de ces cas, la biopsie a été guidée par échographie (échoguidée).

o Le type de biopsie n'a pas été précisé dans 26,3% des cas.
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o Une biopsie initialement non concluante a été observée dans 2 cas, soit 10,5%.

Dans ces cas, la biopsie a été refaite par la suite

Tableau 4:Répartition des patients selon le type de la biopsie

Type de biopsie Nombre Pourcentage
Biopsie incision 6 31,5%
Biopsie exérese 4 21%
Biopsie radiologique 4 21%
Biopsie sans précision 5 26,3%

3.2. Type histologigue

Dans tous les cas, le diagnostic de synovialosarcome a été confirmé par I'examen
histologique. Dans un cas (5%), le diagnostic initial de sarcome d'Ewing a été établi lors
de I'examen microscopique, mais a été rectifié en synovialosarcome suite a une étude

immunohistochimique (IHC) ultérieure.

L'examen microscopique a révélé la présence de deux types de SS, distingués par
la variabilité de l'association entre les cellules fusiformes et les cellules épithéliales:SS
biphasique et monophasique:

o Le synovialosarcome biphasique. observé dans 5 cas(26%), se caractérise par la
présence simultanée de cellules fusiformes et épithéliales.
o Le synovialosarcome monophasique: identifié dans 6 cas (31,5%), se manifeste soit

par la présence exclusive de tissu épithélial, soit par la présence exclusive de tissu
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fibrosarcomateux, conduisant ainsi a la formation de synovialosarcomes
monophasiques épithéliaux ou fusiformes.

o Dans 8 cas le type n’ a pas été précisé.

3.3. Grading tumoral

Le grade histologique selon la FNCLCC a été précisé chez 15 patients soit 79%.

Dans notre étude, plus de la moitié des patients (53%) ont présenté un grade 3 (8

patients), tandis que 47% ont été classés au grade 2 (7 patients) .

B Grade 1

Grade 2

Grade 3

Figure 22:Répartition des synovialosarcomes selon le grading histologique.
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3.4. Hybridation in situ en fluorescence (FISH)

L'hybridation in situ en fluorescence a été réalisée chez 16 patients, représentant

ainsi 84% de I'échantillon. L'utilisation de sondes BREAK APART Vysis ou SS18 a permis

de détecter une translocation SS18 dans 15 cas, soit 93,7%.

3.5. Limites de résection

Les limites de la résection chirurgicale ont été précisées chez 15 patients soit 79%

de I'effectif, Cela a permis d'évaluer la qualité de I'exérese chirurgicale

Tableau 5:Répartition des patients en fonction des résultats histologiques des limites

de résection chirurgicale

Localisation du SS

Type de chirurgie

Limites histologigues

952289

Cuisse

Résection tumorale

post chimiothérapie

Limite 1 (interne):15 mm
Limite 2(externe):25 mm
Limite 3(supérieure):15mm
Limite 4(inférieure):13mm
Limite 5 (profonde):au
contact

Résidu de SS avec réponse
thérapeutique a 5%.

932570

Avant-bras

Amputation

transhumeérale

Limite macroscopique:5cm
Limites
microscopiques:passent en
zones non tumorales

1012299

Main

Désarticulation
carpo-

métacarpienne

Les limites de résection des
parties molles sont
tumorales.

Les limites de
osseuse sont saines

résection
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294 979

Epaule

Désarticulation de

I’épaule

Les limites des parties
molles sont saines
Les limites de résection
osseuse sont saines

666 577

Jambe

Résection tumorale

La limite profonde est a
moins de T mm

1060399

Pied

Amputation

transtibiale

Les limites des parties
molles sont saines
Les limites de résection
osseuse sont saines

1121037

Cuisse

Résection tumorale

La prolifération tumorale est
située a moins de T mm de
la limite la plus proche

1284134

Jambe

Amputation

transfémorale

La prolifération est a 7 mm
de la limite de résection
chirurgicale

La limite osseuse est saine

956309

Cuisse

Résection tumorale

Limite 1 (interne):8 mm
Limite 2(externe):10 mm
Limite 3(supérieure):au
contact

Limite 4(inférieure):au
contact

Limite 5 (profonde):5 mm
Limite 6 (superficielle):au
contact

1405673

Genou

Résection tumorale

Limite 1 (interne):0,8 cm
Limite 2(externe):au contact
Limite3(supérieure):>1,4cm
Limite 4(inférieure):0,5 mm
Limite 5 (profonde):0,3 cm
Limite 6 (superficielle):1 cm

1512271

Pied

Résection tumorale

Limite 1 (interne):1,8 cm
Limite 2(externe): 3 cm
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Limite 3(antérieure):3 cm
Limite 4(postérieure):2,7 cm
Limite 5 (profonde):0,8 cm

323523

Jambe

Amputation

transfémorale

La limite de résection des
parties molles est saine.

La limite de résection
osseuse est saine.

904970

Pied

Résection tumorale

Limite 1 (interne):21 mm
Limite 2(externe):8 mm
Limite 3(supérieure):a
distance

Limite 4(inférieure):1 mm
Limite 5 (profonde):1 mm

1355848

Cuisse

Résection tumorale

Limite 1(antérieure):0,3 cm

Limite 2(postérieure):a
distance

Limite 3(supérieure):1,6 cm
Limite 4(inférieure):a
distance

Limite 5 (profonde):0,1 cm

907904

Pied

Désarticulation de la

cheville

La limite de résection
osseuse est saine.
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Tableau 6: Répartition des patients selon la qualité d’exérése chirurgicale

Type de résection Nombre Pourcentage
RO 8 53,3%
R1 7 46,6%
R2 - -

IV. Traitement:

Les participants inclus dans I'étude ont été soumis a un traitement chirurgical, soit
conservateur, soit non (amputation/désarticulation), en fonction de critéres tels que le
stade de la maladie, le grade de la tumeur et I'état de santé général du patient
(I'opérabilité du malade), a I'exception de trois cas :

» Deux cas diagnostiqués tardivement au stade métastatique.

* Un cas qui est décédé avant qu'un projet thérapeutique puisse étre établi.

1. Chirurgie:

Dans notre série, 16 patients, soit 84,21%, ont été soumis a un traitement
chirurgical, dont 9 patients soit 56%, ont bénéficié d'une chirurgie conservatrice, tandis
que 7 patients soit 44%, ont bénéficié d’un traitement chirurgical non conservateur
(amputation/désarticulation):

» La résection large a été effectuée chez 8 patients, soit 50% des cas traités
chirurgicalement.

» La résection radicale a été pratiquée chez un seul patient, représentant 6%.
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= |'amputation/désarticulation a été réalisée chez 7 patients de notre série, soit 44%.
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W amputation/désarticulation

[T résection large

[ résection radicale

Figure 23:Répartition des patients selon le geste chirurgical réalisé.

En ce qui concerne la chirurgie des métastases,2 patients ont bénéficié d’un
traitement chirurgical des métastases pulmonaires. Un patient a bénéficié d'une
résection d'un nodule pulmonaire, tandis que l'autre a été traité par une lobectomie

inférieure droite.
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Figure 24:Vue d’abord chirurgical d’un synovialosarcome de la face interne de la cuisse
.centrée sur I’axe de la tumeur

Figure 25:Vue peropératoire exposant le pédicule.
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Figure 26:Vue postopératoire de la piéce d’exérése chirurgicale
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2. Chimiothérapie:

La chimiothérapie (CTH) qu'elle soit adjuvante ou néoadjuvante ou palliative a été

prescrite chez 12 patients, soit 63% de notre effectif ,parmi eux ; 3 patients soit 25% ont

recu les 2 types de CTH (néoadjuvante et adjuvante).

e Six patients, représentant 50% des patients traités par CTH, ont recu des cures de

chimiothérapie en néoadjuvant :

v Ces patients ont été traités avec une polychimiothérapie a base de MAI

(Doxorubicine+Ifosfamide+Mesna). Parmi eux, quatre ont bénéficié de 4

cures et deux ont bénéficié de 6 cures.

e Sept patients, soit 58,3% de la population cible, ont recu une chimiothérapie en

adjuvant, avec la répartition suivante:

v

v

v

Deux patients ont bénéficié d'une monochimiothérapie a base d'lfosfamide
a forte dose : I'un a recu 3 cures et l'autre a recu 6 cures.

Un patient a recu 3 cures de MAI.

Un patient a recu 4 cures de MAI, puis en deuxieme ligne, de I'lfosfamide a
forte dose, suivi de la Gemcitabine en troisieme ligne.

Un patient a bénéficié de 3 cures de Doxorubicine.

Chez deux cas, le schéma n'a pas été précisé.

e Deux cas, soit 16,6%, ont recu la CTH comme traitement palliatif :

v

Un patient a bénéficié d'une monochimiothérapie composée de 6 cures de

Doxorubicine, puis en deuxieme ligne de 2 cures d'lfosfamide.
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v L'autre patient a recu une monochimiothérapie a base de Doxorubicine en
4 cures, en deuxieme ligne de I'lfosfamide en 6 cures, puis en troisieme

ligne de Dacarbazine en 4 cures.
La monochimiothérapie a été recommandée en premiere ligne pour 5 patients
représentant 42%, tandis que la polychimiothérapie a été privilégiée en premiere

intention dans 8 cas, soit 67%.

monochimiothérapie

polychimiothérapie

Figure 27:Répartition des patients selon le type de la CTH recu en premieére ligne.

Tableau 7:Répartition des patients en fonction de type et de protocole de la CTH.

Type de CTH
Néo-adjuvante Adjuvante Palliative
Protocole
Pourcentage total 50% 58,3% 16,6%
Monochimiothérapie 0% 43% 100%
Polychimiothérapie (MAI) 100% 28,5% 0%
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3. Radiothérapie:

Dans notre série, 3 patients, soit 15,7%, ont bénéficié d’'une radiothérapie (RTH)
externe adjuvante,dont un cas a but palliatif, et ont été référés au service de

radiothérapie du CHU Hassan Il pour PEC.
La dose recue a varié entre 20 Gray et 66 Gray.

Tableau 8:Répartition des doses et des fractions recus par les malades au cours de la

RTH.
Dose en Gray Fractionnement
60 Gy 30 fractions
20 Gy 5 fractions
66 GY 33 fractions

V. Evolution:

1. Surveillance radiologique:

Dans notre série:

e 13 malades soit 68% ont bénéficié d’un bilan radiologique local (IRM) et/ ou
général(TDM TAP) au cours du suivi.

e 3 malades soit 15,7% ont été perdus de vue sans qu’ils soient suivis apres le

traitement.

Dr. BENSAKA MOHAMMED 64



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

2. Récidive locale:

Quatre patients (21%) de notre série ont présenté une récidive locale du
synovialosarcome au niveau du méme site. Cette récidive a principalement touché les

patients qui ont bénéficié d'un traitement chirurgical conservateur (exérese tumorale).

La récidive a été identifiée a I'imagerie locale (IRM).

Tableau 9:Récapitulatif des patients présentant une récidive locale de synovialosarcome
dans notre étude.

L Traitement recu avant la Délai de
IP Localisation . L i )
récidive récidive/chirurgie
Chimiothérapie
) néoadjuvante+exérese _

952289 Cuisse . . 22 mois
tumorale+radiothérapie
adjuvante

904970 Pied Exérése tumorale 7 mois
Chimiothérapie

956309 Cuisse néoadjuvante+exérese 6 mois
tumorale

1355848 Cuisse Exérese tumorale 5 mois
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(@):IRM en coupe axiale T2 (b):IRM en coupe coronale STIR.

Figure 28:(a)(b):IRM des 2 cuisses chez un patient opéré pour synovialosarcome de la
cuisse droite ,montrant une récidive locale de synovialosarcome au niveau du pli de
I’aine.

3. Localisations secondaires:

Dans notre série, 11 patients, représentant 58%, ont présenté des localisations a
distance du synovialosarcome. La localisation secondaire pulmonaire demeure la plus
fréquente, observée chez 9 patients, soit 82%, suivie de la localisation pleurale chez 5
patients (45%), puis ganglionnaire chez 4 patients (36%). En revanche, les localisations

métastatiques cutanée, hépatique et cérébrale ont été observées dans un seul cas.
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mpulmonaire Mmpleurale ®hépatique Fganglionnaire ®cutanée Mcérébrale

Figure 29:Répartition des sites métastatiques selon les données de la TDM TAP.

4. Mortalité.

e 6 cas de déces ont été enregistrés dans notre série.

e Le taux de mortalité global dans notre série de 19 patients était donc de 31,5%.
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DISCUSSION
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. Rappel histologique:

Le synovialosarcome a été identifié pour la premiere fois par Simon en 1865[8], et
c'est Sabrazes et ses collegues qui, en 1934, lui ont attribué le nom de "sarcome synovial"
en raison de sa ressemblance avec la structure du tissu synovial sous observation
microscopique[9]

Les sarcomes synoviaux, par définition, sont considérés comme des sarcomes de
haut grade, cela les contraste avec la plupart des sarcomes des tissus mous qui ont
tendance a avoir un grade élevé et un grade faible.[10] Bien que son nom , le SS ne
provient pas de la synoviale et n'exprime pas de marqueurs synoviaux[11], au lieu de
cela, il présente une différenciation mésenchymateuse et épithéliale.Aucune origine
cellulaire n'a encore été prouvée,cependant, les recherches actuelles suggerent qu'il
émerge a partir de cellules mésenchymateuses primitives ou de myoblastes [12]

La caractéristique la plus distinctive du synovialosarcome est la "différenciation
épithéliale" qui divise le SS en deux principaux sous-types : le "classique" biphasique,
qui est composé de cellules tumorales épithéliales distinctes et de cellules fusiformes
généralement disposées en motifs glandulaires, et le monophasique, qui est composé
de cellules tumorales fusiformes de type fibrosarcome sans composants épithéliaux
détectables. Cependant, étant donné que les proportions et les caractéristiques du
composant épithélial varient considérablement parmi les tumeurs biphasiques, la
transition d'un sous-type a l'autre peut étre graduelle plutot qu'abrupte. Pour cette
raison, la distinction entre les formes monophasiques et peu différenciées peut étre

difficile. Une variante histologique peu différenciée est fréquemment observée et est

Dr. BENSAKA MOHAMMED 69



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

constituée de cellules ressemblant a celles d'autres tumeurs de petites cellules bleues
rondes. Bien que le synovialosarcome biphasique ait été le premier variant reconnu,le

synovialosarcome monophasique est jusqu'a trois fois plus fréquent.[13]

Dans les régions a plus faible densité cellulaire, il peut y avoir hyalinisation,
changements myxoides, et calcifications avec ou sans ossifications, les changements

chondroides sont rares(figure29).[14]

L'immunohistochimie (IHC) est employée afin de mettre en évidence la présence
de marqueurs épithéliaux, notamment les kératines (8, 18 et 19) ainsi que l'antigéne de
la membrane épithéliale (EMA).A I'IHC, les synovialosarcomes expriment dans 90% des
cas I’EMA ,et les cytokératines, dans 60% des cas, le CD99 et dans 30% des cas la protéine
S100[15]

Sur le plan moléculaire les synovialosarcomes sont caractérisés par une
translocation spécifique t(X;18), Présente dans plus de 95 % des cas, cette translocation
t(X;18) est susceptible d'étre I'événement oncogéne moteur du développement de cette
tumeur[16], cette translocation fait fusionner le géne SYT du chromosome 18 avec SSX1
(dans environ 2/3 des cas) ou SSX2 (dans environ 1/3 des cas) ou SSX4 (cas tres rares),
genes situés sur le chromosome X. Cette translocation résulte en la formation d’un
transcript de fusion (au niveau ARNm), détectable par PCR. Des cas comportant les deux
transcripts de fusion SYT/SSX1 et SYT/SSX2 ont été rapportés. Le transcript SYT/SSX1
est associé de maniere significative avec les synovialosarcomes biphasiques [14].
L’hybridation in situ en fluorescence (FISH) et le test de réaction en chaine par polymérase
en transcription inverse (RT-PCR) ont été validés dans le diagnostic de cette translocation

[17].
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Figure 30:Synovialosarcome monophasique hypocellulaire avec un stroma riche en
collagéne, imitant un neurofibrome (A) ; un synovialosarcome monophasique
principalement myxoide avec une vascularisation importante (B).[1]
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58X 5318 5518
S5X4 - | 5518
Sawo S5X1 S55X4

Chromosome X Chromosome 18 5518 - 55X1 5518 - 55X2 5518 - 55X4

Figure 31:Translocations génétiques dans le sarcome synovial.Sur la gauche , les
chromosomes normaux X et 18 sont représentés, ainsi que les génes SSX de type
sauvage (SSX1, SSX2 et SSX4) et SS18, respectivement. Les fusions caractéristiques du
sarcome synovial (SS18-SSX1, SS18-SSX2 et SS18-S5X4) sont illustrées a droite [12]
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Figure 32:une étude moléculaire utilisant une sonde de cassure (break-apart) par
hybridation in situ en fluorescence a confirmé un diagnostic de synovialosarcome en

détectant |'arrangement génique SS18 (signal rouge et vert séparé) (x200).[18]
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Il. Epidémiologie:
1. Fréguence:

Selon la plupart des auteurs, le sarcome synovial constitue environ 5 a 10 % de
plup , y

I'ensemble des STM.

Herzog a identifié que le sarcome synovial constitue environ 6 % des cas des
sarcomes des tissus mous, selon son étude portant sur 6 000 patients traités au MD

Anderson Cancer Center a Houston, Texas [19].

L’étude de A.T.Bambara qui a été faite a Ougadougou en 2013 qui s’est déroulée
sur 10 ans ,parmi le 325 malades diagnostiqués pour un sarcome, 3 malades ont été
diagnostiqués pour un synovialosarcome soit 0,9%.[20]

Gbessi DG dans son étude faite en 2020 a Coutonou (Bénin) qui s’est étendue sur
10 ans, centrée sur deux hopitaux de niveau lll: le centre national hospitalier
universitaire Hubert Koutoukou Maga (CNHU-HKM) et le centre hospitalier universitaire
de la meére et de ’enfant (CHU-MEL) ,parmi les 159 cas de sarcome diagnostiqués ,1 cas
de sarcome synovial a été identifié soit 1% [21].

Wang S dans son étude faite en 2012 en Chine a démontré une augmentation de
I'incidence du SS au cours des dernieres années, passant de 0,906 a 1,548 pour 1 000
000 entre 1983 et 2012[22].

Dans notre étude 19 cas de SS ont été diagnostiqués sur une période de 6 ans soit

environ 3 cas/an

2. Age:
Les synovialosarcomes se produisent principalement chez les jeunes et les

personnes d'age moyen, et ce, chez les deux sexes (age médian de 35 ans) [23].
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L’étude de Kachour K, réalisée au service de traumatologie-orthopédie du CHU
Hassan Il a Fés en 2014 sur une période de 6 ans, portait sur 20 cas de synovialosarcome
des membres. La moyenne d'age était de 35,5 ans, avec des extrémes d'age allant de 20

a 60 ans.[24]

Dans I’étude de Lukulunga LU, réalisée au service de chirurgie orthopédique et
traumatologique du CHU Ibn SINA de Rabat en 2011 sur une période de 6 ans, 20 cas de
synovialosarcome des membres ont été diagnostiqués. L'age moyen des patients était de

42,6 ans, avec des extrémes de 20 a 70 ans.[25]

Ferrari A, dans son étude menée a I'INT (Instituto Nazionale per lo Studio e la Cura
dei Tumori) a Milan,ltalie, en 2002, sur une période de 29 ans, a diagnostiqué 271
patients atteints de synovialosarcome. L'age moyen des patients était de 32 ans, avec
des extrémes allant de 5 a 87 ans.[26]

L’étude de Lewis JJ,menée au département de chirurgie, de biostatistique et de
pathologie du Memorial Sloan-Kettering Cancer Center a New York, aux Etats-Unis, en
1996, s'étendant sur 14 ans, a diagnostiqué 112 patients atteints de synovialosarcome.
L'age médian des patients était de 35 ans, avec une fourchette allant de 16 a 70 ans.[27]

Tateishi U, dans son étude réalisée au National Cancer Center Hospital and
Research Institute a Tokyo, Japon, a diagnostiqué 30 cas de synovialosarcome. L'age
médian des patients était de 27 ans, avec une fourchette allant de 10 a 61 ans..[28]

Dans notre série, I'age moyen des patients était de 36,68 ans, avec des extrémes

allantde 17 a 77 ans
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Tableau 10:Répartition des séries en fonction de I'age

Les séries
Kachour K | Lukulunga LU | Ferrari A | Tateishi U | Lewis JJ | Notre
série
Age(en année)
Age moyen 35,5 42.6 32 27 35 36,6
Age minimal 20 20 5 10 16 17
Age maximal 60 70 87 61 70 77

Le sarcome synovial est rarement détecté chez les nourrissons, avec une incidence

annuelle de 0,5 pour un million [29] .Des cas de synovialosarcome néonatal ont été

rapportés dans la littérature [30],[31].

Figure 33:(a) Aspect clinigue d’un synovialosarcome du bras chez un nourisson de 2

mois avec (b) une coupe sagittale et (c) une coupe axiale sur I’IRM avec

contraste;:montrant une masse lobulée bien définie (45 x 30 x 30 mm) qui est visible

entre les muscles brachialis et brachioradialis de I'avant-bras gauche. L'artére brachiale

(fleche) est située a la périphérie de la masse mais n'est pas incluse en elle.[31]
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3. Sexe:

Selon la plupart des séries de la littérature , il existe une prédominance masculine

du synovialosarcome.

L’étude de Song Z menée en Chine en 2015 sur une période de 8 ans,893 cas ont
été diagnostiqués de synovialosarcome dont 489 ont été de sexe masculin soit 54,8% et

404 ont été de sexe féminin soit 45,2%[32] .

Scheer M dans son étude faite en 2010 et qui s’est déroulée sur 30 ans ,27 malades
ont été diagnostiqués de synovialosarcome métastatique dont 14 soit 52% ont été de
sexe masculin et 13 soit 48% ont été de sexe féminin[33] .

L’étude de Sultan I, réalisée entre 1983 et 2005 en utilisant la base de données
Surveillance, Epidemiology, and Results (SEER), 1268 patients ont été diagnostiqués de
synovialosarcome. Parmi eux, 675 (53%) étaient de sexe masculin et 593 (47%) de sexe
féminin [34] .

L’étude d’O'Sullivan PJ qui a été faite a I’hopital général de Vancouver,Canada ,et
qui s’est étendue sur 3 ans entre 2002 et 2005 , 20 cas de SS ont été confirmés
histologiquement,12 malades ont été de sexe masculin soit 60% et 8 de sexe féminin
soit 40 % [3].

Dans la série de Varela-Duran J ,parmi les 32 patients diagnostiqués de

synovialosarcome , il y avait 21 hommes soit 66 % ,et 11 femmes soit 34 %[35].

Dans notre série le sexe ratio H/F a été de 1,7. Soixante-trois pour cent des

patients étaient de sexe masculin, tandis que 37 % étaient de sexe féminin.
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Tableau 11:Répartition des séries en fonction du sexe

Les_séries
Scheer M | Song Z Sultan | | O’Sullivan P} | Varela-Duran | Notre série

Nombre des

27 893 1268 20 32 19
patients
Pourcentage

52% 54,8% 53% 60% 66% 63%
des hommes
Pourcentage

48% 45,2% 47% 40% 34% 37%
des femmes

4. Localisation:

Le synovialosarcome a une prédilection particuliere pour les membres inférieurs,
est en général de siege extra-articulaire ; les lésions intra-articulaires ne sont observées
que dans 10% des cas, et c’est souvent une invasion a partir d’'un foyer para-
articulaire.[36]

Environ 75 % des synovialosarcomes primaires se produisent dans les régions
para-articulaires des extrémités, plus fréiqguemment dans I'extrémité inférieure ; le reste
des tumeurs apparait dans le tronc, la région de la téte et du cou, ou d'autres sites [37].

L’étude de Brennan B qui a été faite au Royaume-Uni en 2005,et qui s’est déroulée
sur 14 ans,77 cas de synovialosarcome ont été identifiés durant la période d’étude et

ont été répartis selon leur localisation comme suit:
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Tableau 12:Localisations des synovialosarcomes dans la série de Brennan B[38] .

Localisation Nombre Poucentage
Membres inférieurs 43 57%
Membres supérieurs 10 13%
Téte/cou 12 15%
Tronc/autre 12 15%

ten Heuvel SE dans son étude faite au Groningue, Pays-Bas, en 2005 et qui s’est
étendue sur 21 ans ,45 malades atteints de SS ont été pris en charge au Centre médical

universitaire de Groningue; ont été répartis selon leur localisation comme suit:

Tableau 13:Localisations des synovialosarcomes dans la série de ten Heuvel SE[39]

Localisation Nombre Pourcentage

Cuisse 9 20%
Genou 7 16%

65%
Pied 7 16%

Membres inférieurs

Jambe 5 11%
Aine 1 2%
Epaule 2 4%

Membres supérieurs Bras 2 4% 13%
Coude 2 4%

Téte/cou 3 7% 7%

Tronc 7 15% 15%
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Dans I’étude de Guadagnolo BA qui a été faite au Center de cancer de I'Université
du Texas aux Etats-Unis,en 2003 et qui s’est déroulée sur 43 ans,150 patients atteints
de synovialosarcome ont été traités au Center de Cancer de |I'Université du Texas,et ont

été répartis selon leur localisation comme suit

Tableau 14:localisations des synovialosarcomes dans la série de Guadagnolo BA[40]

Localisation Nombre Pourcentage
Cuisse 32 21%
Genou 25 17%
Pied 11 7% 58%
Membres inférieurs Cheville 5 3%
Jambe 10 7%
Aine 4 3%
Epaule 2 1%
Bras 6 4%
Coude 8 5%
Membres supérieurs 24%
Avant-bras 6 4%
poignet 11 7%
main 4 3%
Téte/cou 9 6% 6%
Tronc 17 12% 12%
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Aytekin MN dans son étude menée en 2016 et s'étendant sur 41 ans, a recueilli les
données a partir de la base de données SEER de I'Institut national du cancer. Un total de
3228 patients atteints de synovialosarcome ont été inclus, et les localisations ont été

décrites comme suit :[41]

Tableau 15:Localisations des synovialosarcomes dans la série de Aytekin MN[41]

Localisation Nombre Pourcentage
Membres inférieurs 1488 64,1%
Membres supérieurs 546 16,9%
Thorax 463 14,3%
Téte/cou 224 6,9%
Pelvis 178 5,5%
Abdomen 173 5,4%
Tronc/Dos 76 2,4%
Non spécifiée 80 2,5%

Dans notre série, 79% des synovialosarcomes ont été trouvés au niveau des
membres inférieurs dont 32% au niveau des cuisses,les autres localisations ont

été:pied,jambe,épaule,genou,bras,main,avant-bras.
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Tableau 16:Distribution des pourcentages de synovialosarcomes localisés dans les

membres inférieurs selon les séries examinées.

Les séries Brennan B | ten Heuvel SE Guadagnolo BA | Aytekin MN | Notre série
Membres
57% 65% 58% 64,1% 79%
inférieurs

5. Etiopathogénie:

L'étiopathogénie du synovialosarcome n'est pas entierement comprise, mais il est

largement accepté que cette forme de cancer des tissus mous a une composante

génétique importante.

Les principaux facteurs impliqués dans la genése des synovialosarcomes sont:

Les

5.1. Facteurs génétiques:

synovialosarcomes partagent

une similarité génétique

typique : la

translocation bien connue entre les chromosomes X et 18, t(X;18)(p11.2;911.2),

conduisant a la fusion protéique SS18-SSX1 ou SS18-SSX2 (rarement SS18-S5X4). On

pense que cette translocation est un événement précoce, car le type de fusion est

concordant dans les tumeurs primaires et les métastases et reste constant tout au long

de la maladie.[42]

5.2.Facteurs environnementaux:

Il existe de nombreux rapports de formation de synovialosarcome a la suite d’un

traumatisme, chirurgical ou autre .Cependant il n'y a pas de lien direct établi entre les
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traumatismes et le développement du synovialosarcome. Il est possible que certains
traumatismes puissent révéler la présence d'un synovialosarcome déja existant [43].

Dans la série de Michal MD , 21 malades ont été diagnostiqués de
synovialosarcome ,un seul patient soit 4,7% avait subi une blessure plusieurs années
avant le diagnostic [44] .

Dans la sérié de Varela-duran , 32 patients ont été dignostiqués de
synovialosarcome , un traumatisme antérieur a été noté chez quatre patients soit 12,5%
de I'effectif[35].

Dans I'étude menée par Judy Wang sur un cas de synovialosarcome du membre
supérieur (bras), le diagnostic a été établi 15 ans aprés un traumatisme local du bras
(figure 25)[45].

Dans notre étude ,nous avons rapporté un cas de brilure locale qui a évolué

tardivement vers un synovialosarcome .
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Figure 34:Angio-TDM du membre supérieur gauche en coupe axiale montrant l'artére
brachiale gauche (fleche) le long de la partie supérieure de la masse qui présente une
atténuation hétérogéne, avec un foyer de calcification le long de sa marge (pointe de

fleche).[45]
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lll. Etude Clinique:

1. Délai de consultation:

Le synovialosarcome est caractérisé par une croissance progressive avec un temps
moyen jusqu'au diagnostic de 2 a 4 ans [46].

Dans I'étude de Lukulunga LU faite au service de chirurgie orthopédique et
traumatologique au CHU Ibn SINA de Rabat en 2011 sur une période qui s’est étalée sur
6 ans ,20 cas de synovialosarcome des membres ont été diagnostiqués. Le délai moyen

de consultation a été de 14,42 mois.[25]

Dans la série de Kachour K ,20 cas de synovialosarcome des membres ont été
rapportés avec un délai moyen de consultation de 15 mois,et des extrémes allant de 2
mois et 48 mois[24].

Tordjman M dans son étude menée en France en 2020 sur une période de 18 ans,
a diagnostiqué 98 patients atteints de synovialosarcome. Le délai moyen de consultation
des patients a été estimé a 15,1 mois[47]

Dans I’étude de Scully réalisée en 1996 et s'étendant sur 26 ans, 14 cas ont été
inclus. La durée médiane des symptomes avant la présentation a été de 14 mois (plage

de 1 a 48 mois).
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Figure 35:Les patients de la série de Scully ont été arbitrairement répartis en deux
groupes : ceux présentant des symptomes depuis moins de 12 mois (-) et ceux
présentant des symptomes depuis plus de 12 mois (—). L'effet de cette variable sur la
survie globale (SG) de ces patients a été examiné. L'analyse du log-rank indique un
avantage significatif en terme de survie pour les patients ayant un cours de maladie
plus indolent avant le diagnostic, approchant, mais ne atteignant pas, une signification
statistique[48].

Dans notre série le délai moyen de consultation a été de 18 mois, avec des

extrémes allant de 2 mois a 6 ans.

Tableau 17:Répartition des séries selon le délai moyen de consultation

Notre
Les séries Lukulunga LU | Kachour K | Tordjman M | scully
série
Délai moyen de
14,42 15 15,1 14 18
consultation (mois)
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2. Circonstances de découverte:

Le synovialosarcome se manifeste généralement dans les tissus mous profonds,
souvent sous forme de masses importantes. En général, il s'agit d'une tumeur a
croissance lente, associée a une douleur et une sensibilité locales dans plus de la moitié

des cas. [49]

2.1 Tuméfaction:

Dans la majorité des cas les synovialosarcomes se présentent comme une masse
tissulaire, indolore. Une symptomatologie d’allure inflammatoire est rare.

Dans I’étude de Franck CHOTEL qui a été réalisée a Hopital Debrousse, Lyon,France
, en 2006 et qui s’est déroulée sur 21 ans, 35 cas ont été traités pour synovialosarcome
,40% des malades se sont présentés initialement pour une tuméfaction[50].

Tableau 18:La présentation clinigue des malades dans la série de CHOTEL.F

Symptomatologie Nombre des malades Pourcentage
Tuméfaction 14 40%
Raideur articulaire chronique 7 20%

Dans la série de Lukulunga LU, tous les patients ont consulté pour une tuméfaction.
45% des patients ont présenté une tuméfaction indolore, tandis que 55 % ont présenté

une tuméfaction douloureuse[25].
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Tableau 19:La présentation clinique des malades dans la série de Lukulunga LU

Symptomatologie Nombre Pourcentage
Tuméfaction indolore 9 45%
Tuméfaction+douleur 11 55%
AEG 3 15%

Dans notre série la tuméfaction a constitué le principal motif de consultation, elle
a été retrouvée chez 17 patients de notre série soit 96%,la douleur a été retouvée chez 4
patients soit 23%.

Tableau 20:Répartition des malades s'étant présentés pour une tuméfaction indolore
dans les différentes séries.

Les séries Franck CHOTEL | Lukulunga LU | Varela-Duran | Notre série

Tuméfaction(%) 40% 45% 45,8% 96%

Tableau 21:Comparaison des principaux signes cliniques entre les séries étudiées

Les séries
Varela-Duran | Lukulunga LU | Kachour K | Notre série

Les signes
Tuméfaction indolore 45,8% 45% 60% 78%
Tuméfaction

41,6% 55% 35% 17%
douloureuse
Douleur isolée 8,3% 0% 5% 6%
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2.2 Douleur:

La douleur dans le cadre de SS est souvent vague ,diffuse et mal localisée, mais
parfois intense, initialement intermittente avant de devenir constante par la suite ,elle
peut étre liée a lI'implication de nerfs[14]

L’étude de Silva MV qui a été réalisée en 1999 et qui s’est déroulée sur 44 ans ,53
malades ont été diagnostiqués de synovialosarcome, 16 des 53 patients soit 30,2 %
atteints de SS ont présenté des douleurs au niveau du site de la tumeur avant le
développement d'une tuméfaction,la durée moyenne de la douleur avant I'apparition de

tuméfaction a été de 36,6 mois[51].

Dans notre série un seul malade (6%) s’est présenté initialement pour une douleur
sans tuméfaction associée,alors que I’association de la douleur et de la tuméfaction a été

rapportée chez 3 malades soit 17%.

2.3 Autres signes:

La douleur peut étre accompagnée d'une géne fonctionnelle, ou ces deux

symptomes peuvent se manifester de maniere indépendante.

* Un épanchement articulaire modérée peut indiquer une forme intra-articulaire
précoce.

* La raideur ou contracture articulaire chronique .

» Les troubles sensitifs notamment les paresthésies

= Une boiterie douloureuse peut étre observée chez les enfants a I'age de la marche

comme ce qui a été rapporté par Lepow GM[52]
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2.4 Signes généraux:

= |’altération de I’état général (AEG) avec une perte de poids est rare en phase initiale,
survenant généralement en conjonction avec une dissémination métastatique
* Les signes cliniques en rapport avec la dissémination métastatique.
L’étude menée par Atmane A en 2017 sur un cas de synovialosarcome du membre
,la présentation clinique initiale a été décrite comme une AEG associée des douleurs

thoraciques en rapport avec la localisation métastatique pulmonaire. [53]

3. Signes physiques:

3.1. Taille tumorale:

L’étude de Stegmaier S qui a été réalisée en Allemagne en 2006 et qui s’est
déroulée sur 20 ans ,84 patients atteints de SS ont été inclus dans I’étude, les données

concernant la taille ont été disponibles pour 74 patients et ont été décrites comme suit:

Tableau 22:Répartition des malades selon la taille tumorale dans la série de
Stegmaier[54]

Taille Nombre Pourcentage
<5cm 36 48,6%
5-10cm 23 31,08%
>10cm 15 20,2%

Stegmaier a corrélé la taille tumorale au pronostic des malades.
Okcu MF dans son étude menée au Baylor College of Medicine et au Texas
Children's Cancer Center a Houston, au Texas, aux Etats-Unis en 1999, s'étalant sur 33

ans, a diagnostiqué 219 enfants et adolescents atteints de SS. Les résultats d'Okcu ont

Dr. BENSAKA MOHAMMED 90



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

démontré que la présence d'une taille tumorale importante (= 5 cm) était

systématiquement identifiée comme un facteur pronostique défavorable. [55]:

Tableau 23:Répartition des malades selon la taille tumorale dans la série de Okcu MF

Taille Nombre Pourcentage
<5cm 101 46%
5-10cm 58 27%
>10cm 35 16%
Non déterminée 21 11%

Dans notre série la taille varie d’une tumeur a I’autre, Elle variait de 6cm a 20 cm.

Tableau 24:Répartition des patients selon la taille tumorale dans notre série.

Nombre Pourcentage
<10cm 2 33%
>10cm 4 67%

Tableau 25:Répartition de la taille tumorale dans les différentes séries étudiées.

Les séries Stegmaier S Okcu MF Notre série
Effectifs 84 219 19
<10cm 79,6% 73% 33%
Taille
>10cm 20,2% 16% 67%
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—->Dans notre série, 33 % des patients ont présenté une taille inférieure a 10 cm, alors

gue dans les autres études, plus de 70 % des patients ont eu une taille <10cm.

3.2. Adénopathie:

La présence d'adénopathies dans le synovialosarcome peut fluctuer en fonction du
stade et de I'étendue de la maladie. lls se situent souvent en deuxieme position en termes
de fréquence, apres les métastases par voie sanguine .

Les adénopathies peuvent étre présents dans les zones de drainage lymphatique
de la tumeur. Toutefois, il est essentiel de souligner que la présence d'adénopathies n'est

pas constante et peut varier d'un cas a l'autre.

Plusieurs rapports ont suggéré que la proportion de sarcomes synoviaux avec

métastases ganglionnaires atteint 44 % [56]

L’étude menée par Jacobs A} en 2018 parmi 885 patients diagnostiqués avec un
sarcome synovial, a révélé que 37 patients ont développé des métastases ganglionnaires,
soit 4,2 %[56]. En revanche, |'étude menée par PACK GT parmi les 60 patients
diagnostiqués avec un SS, a montré que 11 % d'entre eux ont présenté des métastases
ganglionnaires découvertes a I'examen clinique[57].

Dans notre série, un seul patient a présenté des adénopathies a I'examen clinique,

soit 5%.
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IV. Imagerie du synovialosarcome

1. Radiographie standard:

La radiographie conventionnelle est souvent la premiere étude réalisée. Les
radiographies peuvent suggérer la présence d'une masse des tissus mous et peuvent
également identifier une réaction périostée subtile et une invasion osseuse locale[4].

Les calcifications sont observées dans environ 30% des cas de sarcome synovial
[58],et leur présence devrait augmenter le niveau de suspicion quant a la possibilité
gu'une lésion soit un sarcome synovial ,sont souvent excentriques ou périphériques au
sein de la masse des tissus mous et ont un aspect non spécifique. Les lésions largement

calcifiées peuvent également étre associées a un pronostic amélioré[59].

Dans la série de De Silva MV,parmi les 56 malades, 4 ont présenté des calcifications
a la radiographie, soit 7,2% [51]. Dans sa série, Bouaziz C, a rapporté la présence de
calcifications a la radiographie chez 27% des 11 cas de synovialosarcome[60].

Alors que dans la série de Wilkerson BW (en 2012 aux états unis),17 malades sur
29 (58,6 %) ont présenté des calcifications a I'imagerie[61].Par ailleurs Baheti et al ont
décrit les calcifications chez 19 malades soit 24,3% de |'effectif [62]. Des études

antérieures ont décrit la calcification comme un facteur de bon pronostic[28]
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Figure 36:Radiographie antéropostérieure de l'avant-bras d'une femme de 66 ans
atteinte d'un sarcome synovial. Il existe un spicule ramifié de calcification ( fleche ) et
d'autres calcifications fines (calcifications pointillées éparses et motifs de calcifications

spiculées)[61].
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Figure 37:Radiographie du genou en incidence latérale d’une femme de 18 ans atteinte
d'un sarcome synovial de la fosse poplitée,qgui montre un motif des macro calcifications
en regard de I’aire tumorale[61].

Dans note série les calcifications ont été signalées a la radiographie standard chez

2 malades soit 18%.

Tableau 26:Répartition des patients en fonction des calcifications détectées sur la
radiographie standard dans les séries analysées

De Silva
Les séries Wilkerson BW | Bouaziz.C | Baheti et al | Notre série
MV
% des
calcifications a la 7,2% 58,6% 27% 24,3% 18%
radiographie
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2. Echographie:

L'échographie est généralement le premier examen réalisé pour évaluer les masses
des tissus mous, principalement dans le but de distinguer les lésions kystiques des
lésions solides. Les petites tumeurs (inférieures a 5 cm) présentent généralement une
forme ovale, une légere lobulation et une échotexture homogene, similaire a celle du
muscle en termes d'échogénicité. La vascularisation peut souvent étre mise en évidence
par le doppler. Dans la plupart des cas, les tumeurs se présentent sous la forme de
grandes masses avec des contours fortement lobulés/irréguliers, présentant une
échotexture hétérogéne qui inclut des zones hypo- ou anéchogenes, reflétant des
changements kystiques ou nécrotiques. Des régions hyperéchogénes peuvent également
étre présentes, indiquant la présence d'hémorragie, de calcification ou de fibrose. Un

cedeme environnant peut étre observé dans le cas de tumeurs agressives[63].
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Figure 38:Les caractéristiques échographiques des sarcomes synoviaux comprennent
(A) la vascularisation tumorale, (B) des foyers hyperéchogénes indiquant une
calcification (pointes de fleches), (C) des régions anéchogénes reflétant un changement
kystique /nécrotique (fleches) et (D) un cedéme périlésionnel (fleche pointillée)[63].

3. Tomodensitométrie:TDM:

La présentation tomodensitométrique prédominante des sarcomes synoviaux
affiche généralement une masse des tissus mous profonde et hétérogene, avec une
atténuation similaire ou légerement inférieure a celle du muscle, des zones ou

I'atténuation est plus faible, indiquant une nécrose ou une hémorragie, sont également
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fréquemment observées, méme si des lésions plus petites peuvent présenter une

apparence plus uniforme[59].

La TDM se révele précieuse dans l'identification de calcifications subtiles des tissus
mous au sein du sarcome synovial et des changements osseux locaux .Wilkerson et al

ont évalué les motifs de calcification dans les sarcomes synoviaux [61].

La TDM permet également d’évaluer les rapports avec les structures vasculo-
nerveuses, les os ou les visceres, facilitant ainsi le geste d'exérese[64] .Elle peut

également servir de guide pour les biopsies de récidives ou de métastases.

Tateishi et al [28] ont rapporté qu'une marge bien définie a été visible dans 53 %
des cas, tandis que dans 47 % des cas la marge a été irréguliere. Apres l'injection de PDC
intraveineux,l'amélioration de la masse présentait une hétérogénéité dans 89 a 100 %
des cas. Cette particularité revét une importance significative pour la distinction des
sarcomes synoviaux qui a premiere vue pourraient ressembler a des lésions kystiques

ou des hématomes sur les images pré-contraste.

Luca Marzano a montré dans sa série de 35 malades qu’apres injection
intraveineuse de PDC a la TDM un rehaussement inhomogene dans 90 % des cas,

évoquant une altération de la microcirculation tumorale[65].

Dans la série de Liang C ( faite en 2015 sur 24 cas) [66] ,les masses tumorales
étaient lobulées ,situées dans l'espace intramusculaire,avec des limites bien définies
dans 33,4% ,et mal définies chez 6 malades soit 66,6%,les masses ont été de structure
hétérogene,avec 6 lésions présentant des calcifications ponctuées ou lobulaires,le
rehaussement hétérogene apres contraste a été trouvé chez I'’ensemble des malades

ayant bénéficié d’'une TDM,avec une lyse osseuse chez 6 malades soit 66%.
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Figure 39:Un homme de 31 ans atteint d'un sarcome synovial. (A) TDM en coupe axiale
en contraste spnotané révélant une masse tumorale lobulée avec un signal de faible
intensité, située dans le muscle de la cuisse gauche. La tumeur est bien définie et
présente une calcification ponctuée.(B) Analyse avec contraste révélant un
rehaussement hétérogéne et un non-rehaussement dans les zones de nécrose.[66]

Dans notre série les masses tumorales ont été hétérogénes ,le rehaussement apres
injection de PDC a été objectivé dans 50% ,la lyse osseuse a été signalée dans 50% des

cas .

4. IRM:

L'IRM est la modalité de choix pour le diagnostic et la stadification initiale du
sarcome synovial en raison des informations fournies par les caractéristiques
intrinseques du signal et du contraste supérieur des tissus mous [67], peut révéler une
atteinte neurovasculaire et ganglionnaire et possede des capacités multiplanaires,I’IRM
est considérée comme I’examen de choix pour établir le bilan d’extension locorégionale
,et permet également d’orienter la biopsie et de planifier la résection[68].Sur les images

d’IRM les sarcomes synoviaux ont tendance a étre des tumeurs fortement marginalisées
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qui peuvent sembler largement kystiques . Le sarcome synovial peut étre diagnostiqué a
tort comme un hématome, un kyste ganglionnaire, un kyste de Baker ou une autre masse
kystique bénigne[69].

Généralement, on recourt a des séquences en T1 et T2, voire a des séquences en
STIR, qui sont utiles pour examiner l'extension osseuse. L'administration de gadolinium
aide a une meilleure distinction entre la tumeur et I',edeme péri-lésionnel, précise le
caractere hétérogene de la tumeur et permet d'identifier clairement les zones de nécrose
( facteur associé a un mauvais prognostic)[64].

Le « triple signe » décelable a travers les séquences T2 de I'IRM ,se manifeste en
corrélation avec une diminution de la survie sans maladie, signalant ainsi la coexistence
d'éléments cellulaires solides (présentant une intensité de signal intermédiaire), de zones
d'hémorragie ou de nécrose (caractérisées par une intensité de signal élevée), et de
régions fibrotiques (affichant une faible intensité de signal). Par ailleurs, I'absence de
calcifications est liée a une réduction de la survie sans maladie chez les patients atteints
de SS [70].

Dans la série de Sedaghat M [5] (15 cas) le caractére hétérogene a été signalé chez
10 malades soit 66,6%, la forme multilobulée a été retrouvée chez 12 malades soit 80%
de la série,la forme ovoide/nodulaire chez 2 malades soit 13,3%,la forme fasciculée a été
rapportée chez un malade soit 6,7%,toutes les tumeurs ont présentées un signal
hyperintense T2 dans la majeure partie ou dans toutes les parties des tumeurs et ont
présenté une prise de contraste marquée apres injection de Gadolinium,le caractere
infiltrant a été observé chez 10 malades soit 66,6%, Le « triple signe » a été trouvé dans

50% des cas
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Dans la série de B C Jones (34 cas) les lésions ont été généralement inhomogenes
sur les images pondérées en T2 (82 %) et clairement délimitées par rapport aux tissus
environnants (91 %). 44% ont présenté un signal élevé en rapport avec une hémorragie
sur les images pondérées en T1 et T2. Des niveaux de fluide-fluide, mieux visualisés sur
les images pondérées en T2, étaient présents chez 18 % des patients. 35% des lésions
ont présenté des zones hyper-, iso- et hypointenses par rapport a la graisse sur les
images pondérées en T2, constituant une intensité de « triple signe ». L’envahissement

osseux (contact ou érosion) a été signalé dans 71 % des cas[71].

La série de Taylor Bates (3cas) I'IRM a révélé la présence d'une masse de tissus
mous hyperintense en séquence T2 ,et hypointense en séquence T1, localisée
immédiatement sous le fascia du compartiment antérieur. Aucun cedeme environnant ni

réaction des tissus mous n'a été observé[72].

Dans la série de AD Baheti (31 cas)sur I'IRM ,la taille tumorale moyenne a été de
8,5 cm , Les tumeurs ont montré une hyperintensité par rapport aux muscles
squelettiques sur les images pondérées en T2 (T2WI) et ont présenté une intensité de
signal intermédiaire sur les images pondérées en T1 (T1WI), avec des zones
hémorragiques hyperintenses T1 identifiées chez 10 patients (32,25%). Chez 27 des 31
patients, les marges tumorales étaient bien délimitées(87%), tandis que chez 4 des 31
patients elles étaient mal définies(12%). La configuration des tumeurs était lisse ou
lobulée chez 15 des 31 patients et irréguliere chez 16 des 31(51,6%). Des tumeurs
solides hétérogenes avec rehaussement ont été observées chez 18 des 31 patients(58%),
avec des composantes nécrotiques/kystiques hypointenses (tumeurs solido-kystiques)

notées chez 13 des 31 patients(42%). Aucune des tumeurs n'a présenté un rehaussement
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homogene. 8 des 31 tumeurs ont montré des calcifications a I'lRM(25,8%),le triple signe

a été décrit chez 11 malades (35,5%)[62] .

Figure 40:IRM en coupe coronale du genou droit d’un patient suivi pour
synovialosarcome ,montrant la coexistence des composantes hyper, iso et
hypointenses (triple signe) ainsi qu'un cedéme périlésionnel (fleches)[62].
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Tableau 27:les caractéristiques radiologigues des synovialosarcomes a I'IRM des

différentes séries étudiées.

Taylor
Sedaghat M | B C Jones AD Baheti | Notre série
Bates
Bien limitée 40% 91% - 87% 13,3%
Limites
Mal limitée 60% 9% - 13% 40%
Homogéne 33,4% 18% - 42% -
Caractere
Hétérogene 66,6% 82% - 58% 40%
Multilobulée 80% - - 48,4% 13%
Forme Ovoide 13,3% - - - 13%
Fasciculée 6,7% - - - -
Tl - Variable Hypo Iso Variable
Signal
T2 Hyper 100% Variable Hyper Hyper Variable
Prise de contraste 100% - 100% 100%
Triple signe 50% 35% - 35,5% 19%
Atteinte osseuse - 71% - - 20%

5. PET-scan:

Au cours de

la derniere décennie,

la

tomographie par

émission de

positrons/computed tomography au 18F-fluorodésoxyglucose (18F-FDG PET/CT) a été

largement adoptée pour le diagnostic et la surveillance de diverses affections

malignes[73],[74].
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Le 18F-FDG PET fournit des données physiologiques qui permettent de
diagnostiquer le cancer en se basant sur une altération du métabolisme du glucose [75].

Il existe tres peu de recherches consacrées a |'évaluation de la PET-scan au FDG
dans le contexte des sarcomes a cellules synoviales. Les travaux de Rayamajhi [76] et de
ses collaborateurs ont mis en évidence I'utilité de la PET-scan au FDG pour la stadification
et la réévaluation des patients atteints de SS. D'autres études suggerent que le SUVmax
pré-thérapeutique pourrait servir a anticiper la survie et la réponse pathologique a une
thérapie néoadjuvante.[77] Il a été constaté qu'un SUV supérieur a 4,35 g/mL était corrélé
a une survie sans progression plus courte et a un risque accru de récurrence ou de

métastases du SS.

6. TDM TAP:

La réalisation d'un scanner TAP avec injection d'un agent de contraste revét une
importance cruciale dans le processus diagnostique et la planification
thérapeutique,permet de :

e Diagnosticinitial : La TDM TAP est souvent utilisée pour détecter la présence d'une
masse tumorale, évaluer sa localisation.

e Planifier la procédure de biopsie pour la tumeur primitive ou les métastases.

e Effectuer une évaluation des ganglions lymphatiques et une stadification
systémique.

e Evaluer les critéres de résécabilité [78]

7. Angiographie:

Certains arguments en faveur de la malignité sont parfois observés comme ce qui

a été décrit par Lois JF [79]: vaisseaux tumoraux épais, néovascularisation fine, blush
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capillaire, shunt artério-veineux, enveloppement et déplacement des vaisseaux, ainsi

que la rétention de contraste.

8. Scintigraphie:

La scintigraphie osseuse au 99mTc-diphosphonate de méthylene peut montrer
une captation dans le SS, en particulier s'il y a une calcification dans la lésion. La
scintigraphie au thallium joue un role dans la détection de la maladie métastatique.La
réduction de l'activité au thallium suite a la thérapie est corrélée avec le pourcentage de

nécrose cellulaire en histologie[80].

V. Mode d’extension:

Le SS est un sarcome des tissus mous de haut grade caractérisé par une invasivité

locale et une propension a la métastase [81]

1. Extension locorégionale:

L'extension locorégionale des STM a été spécifiquement examinée par Bowden et
Enneking. Ces sarcomes se développent par expansion centrifuge, contournant les tissus
avoisinants, cette expansion provoque une compression des tissus en périphérie de la
tumeur, créant ainsi une délimitation apparente. La pseudocapsule est formée de cellules
tumorales densément regroupées. En conséquence, la tumeur est généralement clivable
au niveau de cette réaction stromale, un autre mécanisme de propagation locorégionale,
indépendant du degré de malignité, est la migration des cellules tumorales le long des
plans anatomiques de résistance, tels que les fascias et aponévroses musculaires, les
cloisons intermusculaires, les gaines vasculaires et nerveuses, le périoste, ainsi que le

trajet formé par un drain chirurgica[82].
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2. Extension métastatique:

Les sarcomes des tissus mous ont généralement une propagation par voie
hématogene, il est noté qu'environ 2 a 10 % des individus affectés par un sarcome
présentent des métastases ganglionnaires [83], en ce qui concerne les
synovialosarcomes les poumons sont le site le plus fréquent de métastases, mais la
propagation aux ganglions lymphatiques est courante. D'autres sites incluent les os, la
peau, le foie, le péricarde et le sein [84].

La série de Scheer M (sur 432 cas en 2018), 45 malades soit 10% ont présenté des
métastases lors du premier diagnostic [85] . Selon Baheti et al [62], 20 malades soit 26%
ont présenté des métastases lors de la premiere présentation et les sites les plus
fréquents étaient les régions pleuro-pulmonaires, les ganglions lymphatiques et les
os.Dans la série de Ferrari A MD 16 malades soit 6 % avaient une maladie métastatique

au moment du diagnostic [26].

Dans notre série, 6 patients, soit 32 %, ont présenté des métastases lors de la

premiere présentation, la localisation secondaire pulmonaire étant la plus fréquente
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Tableau 28:Répartition des séries étudiées en fonction du pourcentage des métastases
lors de la premiére présentation et de la localisation la plus fréguente.

Les séries Scheer M Baheti et al Ferrari A MD Notre série

Métastases au moment
10% 26% 6% 32%
du diagnostic

Site le plus fréquent - Pulmonaire - Pulmonaire

Dans la série de M. Vlenterie et al (sur 313 cas en 2016 ) les localisations
métastatiques ont été décrites chez 286 malade soit 92% ,et la plupart des tumeurs
métastatiques se développent dans les poumons (80 %),bien que les os (9,9 %) et le foie
(4,5 %) soient les emplacements suivants les plus fréquents [86]. Deshmukh R,dans sa
série de 135 cas de synovialosarcome, il a été noté que 27 patients ont présenté des
métastases, représentant ainsi 20% [87].Dans la série de J.J. Lewis parmi les 112 patients,
43 ont eu des localisations a distance soit 38% ,sur les 43 récidives a distance, 34 étaient
uniquement des métastases pulmonaires [27]

Dans notre série 11 malades soit 58% ont présenté des métastases a distance,la
localisation secondaire pulmonaire a été trouvé chez 9 malades soit 82% suivi par la

localisation pleurale avec un pourcentage de 45%,puis ganglionnaire dans 36%.
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Tableau 29:Répartition des séries étudiées en fonction du pourcentage des métastases

au cours de I’évolution, et de la localisation la plus fréquente.

Les séries Lukulunga LU | M. Vlenterie et al | J.J. Lewis | Deshmukh R | Notre série
Pourcentage des
20% 92% 38% 20% 58%
métastases
Site le plus
Pulmonaire Pulmonaire Pulmonaire - Pulmonaire
fréquent

On note une grande variabilité dans I'apparition de la maladie métastatique au

cours des synovialosarcomes selon les séries étudiées ,la localisation secondaire

pulmonaire reste la plus fréquente dans notre série chose qui a été décrite par 3 autres

auteurs.

VL.

Traitement:

L’approche thérapeutique de SS est décidée en

pluridisciplinaire(RCP) .

réunion de concertation

Le traitement du synovialosarcome repose sur une résection chirurgicale, dont

I'objectif principal est une exérese large, monobloc et extra-compartimentale, visant a

assurer une excision complete et oncologiquement slre[88]. La radiothérapie est

recommandée en cas d'exérése incompléete ou de récidives locales, offrant ainsi une

alternative a I'amputation[89].

La chimiothérapie est discutée pour les patients

présentant des formes métastatiques, avec un taux de réponse d'environ 50% [90]
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1. Chirurgie:

Le fondement du traitement des sarcomes synoviaux, tout comme pour d'autres
sarcomes des tissus mous, réside dans la résection chirurgicale compléete. Le principe
chirurgical central consiste a effectuer une résection en bloc de la tumeur en suivant les
plans tissulaires normaux adjacents[91], [92]

La chirurgie d’exérese est planifiée en RCP , permettant de déterminer le moment
et I’étendue de I'’exérese dans le cadre d’une PEC multidisciplinaire et d’anticiper les
gestes de reconstruction. La qualité de I'exérése détermine directement le risque de

récidive locale.[93]

Les sarcomes synoviaux sont souvent situés a proximité immédiate des structures
neurovasculaires. Il n'est pas rare de devoir effectuer une dissection neurovasculaire lors

de I'ablation de ces tumeurs au niveau des extrémités supérieures et inférieures [10].

Tout comme pour la maladie initiale, la chirurgie demeure I'élément central du
traitement de la maladie localement récurrente. Bien que le taux d'amputation augmente
en cas de récidive locale, la plupart des patients peuvent bénéficier d'une intervention
chirurgicale préservant le membre, et I'amputation est toujours envisagée en dernier

recours [94], [95].

Le rbéle de la chirurgie dans le traitement du sarcome synovial métastatique est
considérablement restreint et nécessite une sélection minutieuse des patients. Les
criteres optimaux de sélection incluent I'étendue de la maladie, un intervalle de rémission
prolongé, et une réponse positive a la chimiothérapie systémique. En ce qui concerne les
métastases pulmonaires, seule une résection compléte peut entrainer une amélioration

de la survie par rapport aux traitements non chirurgicaux [96].
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1.1. Le but:

L'objectif de I'intervention chirurgicale est d'éliminer la tumeur de maniere globale,
en l'entourant d'une marge de tissu sain, tout en préservant la fonction du membre. Ces
deux objectifs sont par nature contradictoires. Pour réussir ce compromis entre la
chirurgie oncologique et la préservation fonctionnelle, le chirurgien doit prendre en
considération les caractéristiques de la tumeur (localisation, taille, étendue et relations
anatomiques, croissance et biologie tumorales). Il doit également prendre en compte les
facteurs liés au patient tels que l'age et les pathologies associées. Le chirurgien doit
anticiper les conséquences de l'intervention sur le déroulement post-opératoire

(morbidité) et son impact sur le plan thérapeutique global.

1.2. Les marges:

Une évaluation adéquate des marges chirurgicales doit prendre en considération a

la fois la largeur de la marge (quantité) et le type de barriere anatomique (qualité) [97].

L'obtention de marges négatives revét une importance capitale pour réduire les
risques de récidive locale et améliorer le taux de SG. Il n'existe actuellement aucune
directive précise quant a la dimension optimale de la marge a exciser autour de la masse
tumorale dans le contexte du sarcome synovial. En général, pour les petites tumeurs
superficielles (<5 cm), une excision large avec des marges négatives d'environ 1 a 2 cm
est généralement considérée comme adéquate. Cependant, dans le cas de sarcomes
synoviaux de grande taille situés dans des zones anatomiques complexes, atteindre une
marge négative appropriée peut s'avérer difficile sans compromettre d'importantes

structures neuro-vasculaires. Dans de telles situations, des marges tres proches voire
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microscopiquement positives peuvent se produire, rendant nécessaire le recours a des
thérapies adjuvantes pour prévenir les récidives locales.[98]

En raison de la diversité et de I'absence de normalisation dans la littérature, il est
essentiel de considérer les recommandations sur la gestion des marges dans le cadre
spécifique de chaque patient. Il est nécessaire de prendre en considération les facteurs
liés a la tumeur et a l'anatomie lors de la définition des marges chirurgicales

acceptables.[99]

1.3. Les regles générales de I’exérése chirurgicale :

La premiere étape de l'approche chirurgicale doit suivre I'axe des membres afin
d'identifier en priorité les éventuelles structures limitantes telles que les vaisseaux et les

nerfs, et de permettre la section des muscles en amont et en aval de la tumeur.

e Lavoie d’abord doit emporter le trajet de biopsie et se faire dans le sens des fibres
musculaires sous—jacentes (sauf au niveau des plis de flexion) : c’est-a-dire dans
I’laxe des membres sauf au niveau de la fesse (dans le sens des fibres du grand
fessier). Elle doit également étre si possible étendue a toute 'aire de décollement
chirurgical. L’espace de décollement peut étre marqué par des clips et ’hémostase
doit étre rigoureuse[100].

e La chirurgie doit étre réalisée en bloc, avec la tumeur entourée de tissu sain [101].
Il n'est pas recommandé de disséquer la tumeur directement, car cela présente un
risque d'ouverture, notamment parce que ces lésions sont souvent nécrotiques et
peuvent étre friables. Les zones de section et les sacrifices anatomiques doivent

étre planifiés sans disséquer la tumeur a son contact.[102]
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Les zones de section étant bien définies sur I'imagerie préopératoire en fonction
des contraintes anatomiques, il n’est donc pas indiqué de faire des recoupes
musculaires [82]

e |l n'est pas nécessaire de réaliser une exérese osseuse si I'os n'est pas envahi.
Lorsque la tumeur est en contact avec des structures vasculaires ou nerveuses,
I'intervention peut impliquer le passage dans I'adventice vasculaire ou I'épinevre si
ces structures sont repoussées. Dans certains cas, des envahissements vasculaires
ou nerveux peuvent nécessiter des pontages ou des reconstructions, qui doivent
étre planifiés avant l'intervention.

o |l est essentiel de fixer les plans superficiels aux muscles et les muscles entre eux
de maniere a ce que la tumeur ne se disseque pas spontanément pendant
I'exérése. Eviter les décollements cutanés pour limiter les sites opératoires
susceptibles de récidives.

e En cas d'envahissement musculocutané significatif, il est nécessaire de planifier
préalablement la création d'un lambeau musculocutané pour la couverture.

e Les drains sont positionnés dans I'axe et a proximité de la cicatrice, dirigés vers le
bas, facilitant ainsi une reprise en cas de récidive. Cela permet également de limiter
les champs d'irradiation postopératoire et d'éviter de reporter vers le haut une
éventuelle amputation en cas de récidive.[103]

e Lapiece d'exérese est envoyée a I'anatomopathologie, orientée et fixée sur un liege

avec un schéma.
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1.4. Les types d’exérése chirurgicale:

% Exérese intracapsulaire (effraction tumorale):

Elle correspond a une exérese par fragmentation de la tumeur ou a un drainage de
la tumeur (sur un diagnostic préopératoire erroné le plus souvent, par exemple
d’hématome ou d’abces). Une effraction tumorale expose a une poursuite évolutive plus
ou moins rapide en fonction du grade de la tumeur.

% Exérese marginale (ou énucléation ou biopsie-exérese):

L'exérése marginale se réfere a I'ablation de la tumeur sans emporter de tissu sain
en périphérie, en suivant le plan de clivage naturel. Ce plan de clivage se trouve au niveau
de la pseudocapsule, laissant ainsi un résidu tumoral microscopique dans les tissus
environnants. Lorsqu'elle est réalisée seule, cette énucléation expose le patient a un

risque de récidive locale compris entre 50 et 93 % .
% Exérese large : c’est le standard chirurgical

La tumeur est retirée en bloc avec une marge de tissu sain sur toute sa surface,
sans étre directement visible au cours de la dissection. La qualification de « large » pour
la chirurgie ne dépend pas de la quantité de tissu enlevé, mais plutot de la qualité des
marges chirurgicales déterminée par I'anatomopathologiste sur l'ensemble de Ia
périphérie de la tumeur. Ainsi, la dimension volumineuse de la piece ne définit pas
nécessairement une exérese large. La notion d'exérese large repose donc sur des critéres

cliniques et anatomopathologiques [103].
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% Exéreése extracompartimentale:

Cette approche vise a retirer entierement un compartiment avec ses structures
anatomiques limitantes ainsi que l'ensemble de son contenu, comprenant les muscles
avec leurs aponévroses de l'origine a la terminaison, ainsi que les troncs vasculonerveux
et le squelette inclus ou en contact. Les inconvénients de ce type d’exérese sont donc
I'importance des séquelles fonctionnelles.

< Amputations ou désarticulations:

Représentent un type d'intervention dont la nature, large ou non, n'est pas
prédéfinie. Les marges larges, atteignant les tissus sains, sont plus facilement réalisées
par amputation, surtout en cas de lésion distale, entrainant un taux de récidive locale
variant de 0 a 20 %. Cependant, une désarticulation oncologique (avec des marges saines)
n'est pas toujours réalisable, car la tumeur peut s'étendre au niveau de la zone théorique
de section, notamment dans les cas de récidive. Par exemple, une tumeur a la racine de
la cuisse peut s'étendre au-dessus du niveau de section iliaque d'une désarticulation.
Lorsque l'on opte pour un traitement conservateur pour une récidive proximale d'un
sarcome des membres, il est crucial de veiller a ne pas compromettre une éventuelle
amputation oncologique ultérieure par des extensions inappropriées des incisions

chirurgicales.[82]
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Figure 41: Illlustration démontrant les marges de résection chirurgicale acceptées par la
Musculoskeletal Tumor Society[103]

1.5. Appréciation de la qualité de la chirurgie:

La qualité d’exérese chirurgicale est évaluée par I’lanatomopathologiste sur la piece
d’exérese.
L’anatomopathologiste définit la qualité de I’exérese selon les criteres de I’Union

internationale de lutte contre le cancer (UICC):
- RO : marge microscopique saine, la marge minimale est définie en millimetres en
précisant la qualité du tissu la constituant et le chirurgien a précisé dans le compte rendu

opératoire le facteur limitant a ce niveau I’exérese (structure vasculaire, nerveuse) ;
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- R1 : existence d’un résidu microscopique, il existe une marge envahie sur le plan

microscopique, c’est typiquement ce que I’on obtient apres une énucléation ;

- R2 : existence d’un résidu macroscopique, c’est le chirurgien qui doit I'indiquer

dans son compte rendu opératoire.[82]

1.6. Les modalités de reconstruction:

Plusieurs méthodes de reconstruction tissulaire sont désormais disponibles afin

de préserver un état fonctionnel satisfaisant du membre apres excision[98].

L'utilisation de greffes osseuses non vascularisées ou vascularisées, d'allogreffes
en vrac et d'implants endoprothétiques oncologiques est désormais disponible
pour la reconstruction squelettique apres de grandes résections ostéoarticulaires.
Le sacrifice des vaisseaux majeurs peut étre nécessaire pour les sarcomes
entourant ces structures. Suite a cela, une reconstruction artérielle avec une veine
saphene autologue ou des greffons synthétiques est obligatoire afin de maintenir
la viabilité du membre.

Une reconstruction des tissus mous peut également étre nécessaire apres
I'excision d'un sarcome synovial. Plusieurs options techniques sont disponibles ,
comme les greffes de peau, les lambeaux locorégionaux et libres pour couvrir le
défaut résiduel; I'apport de tissu bien vascularisé permet d’envisager, lorsqu’elle
est indiquée, une irradiation postopératoire précoce sans risque de
radionécrose[104]

Les transferts tendineux et musculaires pour la restauration de la fonction

motrice.
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e Pendant l'intervention chirurgicale, il est nécessaire de prélever le lambeau en
utilisant une instrumentation distincte de celle employée pour l'exérése, en

séparant les champs opératoires dans le cas d'un lambeau libre [100]

Dans la série de Lukulunga L [25] le traitement conservateur a été réalisé dans12
cas (60%) : avec RO (9 cas) et R1 (3 cas) ; et radical (amputation et désarticulation) dans8
cas (40%).

Dans une série de 20 cas, Van der Heidel et al [105]ont noté que trois d'entre eux
(15%) ont nécessité une amputation, et 85 % des patients ont été traités de maniere

conservatrice.

Dans la série de Kachour K ,portant sur 20 cas de SS des membres, 65 % des
patients ont été traités de maniére conservatrice, tandis que 35 % ont bénéficié d’une

chirurgie non conservatrice[24].

Dans son ensemble de 20 cas, SA Henderson [106] a observé que parmi les 18
patients opérés, 6 ont bénéficié d'une chirurgie conservatrice, tandis que 12, soit 66 %,
ont nécessité une amputation.

Dans notre série 'attitude thérapeutique conservatrice a été la plus adopté chez
56%(n=9) des malades, alors que [l'attitude thérapeutique aggressive (amputation

désarticulation) a été réalisé chez 44% (n=7)
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Tableau 30:Les approches chirurgicales adoptées dans les séries examinées

Notre
Les séries | Lukulunga L | Van der Heidel et al | Kachour K | SA Henderson
série
Traitement
60% 85% 65% 34% 56%
conservateur
Traitement
non 40% 15% 35% 66% 44%
conservateur

2. Chimiothérapie:

A la différence de la plupart des sarcomes des tissus mous (STM), le sarcome
synovial semble étre plus chimiosensible, bien que subsiste une controverse quant aux
sous—groupes de patients qui pourraient tirer bénéfice d'un traitement systémique [107].
En regle générale, on réserve la chimiothérapie aux patients présentant des tumeurs a
haut risque ou une maladie avancée, et elle est considérée comme plus efficace chez les
patients plus jeunes[86], [108].

Une étude rétrospective faite par A. Italien portant sur 237 patients atteints de SS,
Une CTH adjuvante a été administrée chez 112 malades soit 47%,alors que la CTH néo-
adjuvante a été administrée chez 45 malades soit 19% ,I’étude a montré que nila CTH
néoadjuvante ni la CTH adjuvante n'ont affecté la SG dans le sous-groupe d'environ 160
patients ayant recu une chimiothérapie (néo)adjuvante par rapport a ceux qui n'en ont

pas recu[109]

Dr. BENSAKA MOHAMMED 118



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

Dans la série de Yanan Wu (89 cas de SS) , 84,3 % des malades ont recus une CTH
néoadjuvante associée a un traitement opératoire alors que 10,1 % d'entre eux ont recu
une chimiothérapie adjuvante associée a un traitement opératoire,ont conclu que la
chimiothérapie néoadjuvante s'est avérée bénéfique pour les patients atteints de SS et
pourrait améliorer la durée de survie et controler les métastases a distance[110]

Outani H dans sa série de 54 cas de SS,38 patients soit 70 % ont été traité par CTH.
La chimiothérapie néoadjuvante et la chimiothérapie adjuvante ont été utilisées chez 32
patients (59 %) et 33 patients (61 %), respectivement. Vingt-sept patients (50 %) ont recu
a la fois une chimiothérapie néoadjuvante et une chimiothérapie adjuvante , cette étude
a démontré des résultats a long terme satisfaisants chez les patients atteints de SS

localisé avec une utilisation élevée de la CTH néoadjuvante et adjuvante.[111]

Tableau 31:Répartition des malades traités par chimiothérapie dans les différentes

séries.

Les séries A.ltalien Yanan WU Outani H Notre série
Nombre total des cas 237 89 54 19
CTH néoadjuvante 19% 84,3% 59% 50%
CTH adjuvante 47% 10,1% 61% 58,3%

2.1. Les agents utilisés:

Les agents de chimiothérapie les plus efficaces dans le traitement du
synovialosarcome sont: La Doxorubicine (Adriamycine=ADM),I’'lfosfamide,Dacarbazine

et la Gemcitabine ,qui sont souvent administrés en monothérapie a fortes doses.
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Le choix du protocole de CTH peut dépendre de plusieurs facteurs, y compris le

stade de la maladie, la tolérance du patient et les préférences du médecin traitant.

» La monochimiothérapie:

»  les anthracyclines :Doxorubicine (Adriamycine):

La Doxorubicine (DOX) est I'un des agents antinéoplasiques les plus puissants,
prescrit seul ou en association avec d'autres agents, demeurant le composé de sa classe

ayant le spectre d'activité le plus large [112].

Plusieurs recherches ont associé I'efficacité antitumorale de la DOX a sa capacité a
s'insérer entre les hélices de I’acide désoxyribonucléique (ADN) et/ou a former des
liaisons covalentes avec les protéines jouant un role dans la réplication de I'ADN et la
transcription [113].

Une méta-analyse de 14 essais a rapporté que la chimiothérapie a base de
Doxorubicine améliorait de maniére significative les résultats oncologiques. Le sous-

groupe SS extrait de ces essais était mieux orienté vers la chimiothérapie [114]

La DOX, en monothérapie, doit étre administrée de préférence en bolus
trihebdomadaire a des doses supérieures a 60 mg/m2 par cycle en raison de sa relation
dose-réponse, jusqu'a un maximum de 6 cycles [115].

Les effets secondaires les plus couramment associés a son utilisation sont des
nausées et vomissements aigus [116], une stomatite, des troubles gastro-intestinaux,
une alopécie, une calvitie , des troubles neurologiques (hallucinations, vertiges,
étourdissements) [116], une cardiotoxicité [117] ,une toxicité hématologique avec une
aplasie médullaire ,I'effet secondaire limitant la dose majeure est la myélosuppression

avec leucopénie (principalement granulocytopénie), neutropénie, thrombocytopénie
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[118] et anémie [119], mais la gravité de I'occurrence dépend de la dose du médicament
et de la capacité régénérative de la moelle osseuse. Une hypersensibilité (fievre, frissons,
urticaire), une hyperpigmentation des ongles, un larmoiement et une conjonctivite

peuvent également survenir.

Malgré son utilisation répandue, les effets cytotoxiques des anthracyclines sont
multidirectionnels, la cardiotoxicité étant I'effet secondaire le plus connu. Afin de trouver
une anthracycline plus performante, environ 2000 analogues ont été produits avec
plusieurs modifications ou substitutions chimiques et/ou conjugaisons introduites dans
la structure tétracyclique, la chaine latérale ou I'aminosucre. Par exemple, I'Epirubicine
(EPI) est un dérivé semi-synthétique de la DOX obtenu par une épimérisation axiale-a-
équatoriale du groupe hydroxyle dans le carbone de la daunorubicine[112]. Une étude
randomisée menée par HT Mouridsen sur I’efficacité et la toxicité de I’Adriamycine et de
I’EPI a montré que La myélotoxicité, comme le montre la leucopénie, a été
significativement plus prononcée chez les patients traités par ADM . D'autres toxicités
telles que I'alopécie et les nausées/vomissements ont été également plus graves dans le

groupe ADM[115]

En 1987, une étude a été réalisée par le Groupe de coopération en oncologie
clinique (ECOG), comparant la Doxorubicine a une dose de 20 mg/m2 les jours 1, 2, 3
,et 15 mg/m2 les jours 15, 21, 28, par rapport a la Doxorubicine a une dose de 70
mg/m?2 toutes les trois semaines. Cette étude a rapporté une hématotoxicité réduite avec
le schéma fractionné, mais une toxicité nettement plus prononcée sur les muqueuses,

tout en maintenant une efficacité équivalente.
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» [’lfosfamide:

L'lfosfamide est un agent alkylant, un analogue synthétique du cyclophosphamide
introduit en clinique au début des années 1970[120], Initialement peu employéé du fait
de son urotxicité , mais depuis I'apparition du Mesna, les experts recommandent de plus
en plus l'utilisation de I'lfosfamide a une dose de 5 g/mz2. Cette tendance vise a substituer
le  cyclophosphamide dans toutes les combinaisons de traitements

chimiothérapeutiques.

Certaines études ont suggéré que les sarcomes synoviaux pourraient étre
particulierement sensibles a des schémas thérapeutiques a base
d'lIfosfamide,notamment Le Cesne A qui a montré dans son étude que parmi les quatre
patients atteints de synovialosarcomes avancés, une réponse tumorale a été obtenue
chez trois d'entre eux ( soit 75%)[121],et Rosen G (sur 13 cas) qui a montré que 13
patients ont présenté des réponses objectives a une chimiothérapie a haute dose

d'lIfosfamide. Il y a eu 9 réponses partielles et 4 réponses completes[122].

Sleijfer et coll a examiné I'lfosfamide dans différentes études EORTC et a trouvé un

taux de réponse accru de I'lfosfamide dans le SS par rapport a d'autres histologies[123].

Eilber FC dans son étude ( faite a I'université de Californie a Los Angeles, Etats-
Unis ) a montré que la chimiothérapie a base d'Ifosfamide a été associée a une
amélioration de survie spécifique a la maladie chez les patients adultes atteints d'un
sarcome synovial primitif des extrémités a haut risque[107]

Une revue de I'Organisation Européenne pour la recherche et le traitement du
cancer (EORTC) portant sur 15 essais cliniques sur les STM a examiné les résultats de la

chimiothérapie chez des patients atteints de SS avancé, incluant 313 patients atteints de
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SS parmi un total de 3 330 patients atteints de STM. La comparaison des taux de réponse
(Réponse combinée complete (CR) et partielle (PR)) aux différents schémas de
chimiothérapie a révélé un taux de réponse de 21,5 % pour les anthracyclines seules, de
32,2 % pour la Doxorubicine-Ifosfamide et de 33 % pour I'lfosfamide seul. Il a été conclu
que les patients atteints de SS présentaient des réponses supérieures a la chimiothérapie
par rapport aux patients atteints de STM, et que, comparé aux anthracyclines seules, I'l
fosfamide était le médicament le plus actif, bien que cette différence ne soit pas

statistiquement significative.

» [a Dacarbazine(DTIC):

La Dacarbazine est un agent cytostatique anticancéreux. Son effet anticancéreux
résulte de l'inhibition de la croissance cellulaire, agissant de maniere indépendante du
cycle cellulaire, ainsi que de la suppression de la synthése de I'ADN. Des propriétés
alkylantes ont également été observées, et la Dacarbazine pourrait également affecter

d'autres mécanismes cytostatiques [124].

La DTIC demeure le troisieme médicament le plus actif dans le traitement des STM,
avec un taux de réponse de 17 % [8, 9]. De plus, il a été démontré que I'administration
d'une seule dose est aussi efficace que le traitement classique sur cing jours avec une
dose maximale tolérable de 1980 mg/m?2 toutes les trois semaines[125].

L'adjonction ultérieure de DTIC a I'Adriamycine, telle qu'observée dans diverses
recherches menées au MDAH (M.D. Anderson Hospital) et au SWOG (Southwest Oncology
Group), a entrainé une augmentation des taux de rémission complete et partielle par

rapport a ceux observés avec l'utilisation exclusive de I'Adriamycine. De maniere
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significative, cette combinaison a également prolongé la durée des rémissions et

amélioré la survie [126].

»  Gemcitabine:

La Gemcitabine est un type de CTH connu sous le nom d'antimétabolite. Elle imite
I'un des éléments constitutifs de I'ARN et de I'ADN, perturbant ainsi la capacité des
cellules a produire de I'ADN et des protéines, ralentissant ou arrétant finalement la

croissance des cellules cancéreuses et les conduisant a la mort[127].

La Gemcitabine est généralement est souvent utilisée en association avec d'autres

médicaments anticancéreux|[128]

La Gemcitabine a été étudiée dans le traitement du sarcome synovial. Une étude
de phase Il a évalué l'efficacité de la combinaison Gemcitabine/Docétaxel dans le
sarcome synovial métastatique/non résécable localement avancé en rechute. L'étude a
constaté que la combinaison avait un role prédominant dans le léiomyosarcome et les
sarcomes pléomorphes, mais n'avait pas été étudiée de maniere prospective dans le

sarcome synovial[129]

Une autre étude a suggéré que la Gemcitabine/Docétaxel avait peu d'efficacité
dans le sarcome synovial avancé et métastatique, avec un taux de réponse de 5 % et une

survie sans progression médiane de 2 mois [130].

» La polychimiothérapie:

»  Association DOX-Ifosfamide

Les résultats de la recherche montrent que l'association Doxorubicine-Ifosfamide
est utilisée pour traiter les sarcomes des tissus mous, y compris le

synovialosarcome[131]. L’association de ces deux agents cytostatiques dans le
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traitement du synovialosarcome a fait I’'objet de nombreuses études.L’étude randomisée
de Edmonson JH qui a été faite en 1993 sur I'utilisation de la DOX seule et en association
avec I'lfosfamide a démontrée que l'association Ifosfamide + la DOX a produit un taux
de régression significativement plus élevé (P = 0,03) que la DOX seule ; cependant, ceci
a été obtenu a un niveau de myélosuppression significativement plus intense que celui
produit par I'agent unique ou par l'association de trois médicaments[132]

Une étude faite par Tanaka.K sur I'effet de la chimiothérapie périopératoire a base
de la DOX et Ifosfamide dans les sarcomes de tissus mous incluant le SS, a conclu que
méme si les toxicités du régime étaient significatives, la chimiothérapie périopératoire
utilisant DOX et Ifosfamide a haute dose a été bien tolérée.[133]

Wang C.B a montré dans son étude [134] que l'ajout d' Ifosfamide a I'ADM n'a pas
réussi a améliorer l'efficacité, par rapport a I'ADM seul chez les patients atteints des STM
avancés naifs de traitement.

» [e protocole MAID:

Le schéma thérapeutique MAID (Mesna, Doxorubicine, Ifosfamide, Dacarbazine) a
été examiné dans le contexte du traitement des STM et du SS , avec un schéma
d'administration fractionnée et en perfusion continue, de J1 a J3[135]:

v' MESNA 2.5g/m2 J1J2])3
v Ifosfamide 2.5g/m2 J1 J2 J3.
v' Adriamycine 20mg/m2 J1 J2 J3 ;

v DTIC 300mg / m2J1J2])3;
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Une étude faite par Khan Y a investigué l'utilisation du protocole MAID en
association avec une radiothérapie entrelacée en tant que traitement néoadjuvant pour

les sarcomes des tissus mous, notamment le sarcome synovial [136]

En raison de la toxicité hématologique associée a la combinaison des cytostatiques
dans le protocole MAID, il est souvent nécessaire d'interrompre le protocole en raison
des incidences de neutropénie. Des études ont montré que le traitement prophylactique
par des facteurs de croissance hématopoiétique (comme le lenograstim) a permis de
maintenir une administration optimale de la chimiothérapie, avec une dose-intensité

relative médiane restant supérieure a 0,95 jusqu'a six cycles de MAID [137].

= [e protocole d’ADIC:

Le traitement standard du sarcome synovial avancé et métastatique implique
généralement une chimiothérapie a base d'anthracycline, et le protocole ADIC est une
combinaison de médicaments comprenant la Doxorubicine et la Dacarbazine, qui font
partie du traitement standard.

Le protocole comprend I’association des 2 agents avec les posologies suivantes:

v' La Dacarbazine doit étre administrée toutes les 3 semaines , en doses quotidiennes

de 250 mg/m2 de surface corporelle par voie intraveineuse (jour 1 - 5)

v' Adriamycine 50mg/m?23(J1).

Une étude faite par Zalupski.M de phase lll a montré que la doxorubicine et la

dacarbazine administrées en bolus plutot qu'en perfusion étaient efficaces dans le

traitement des sarcomes des tissus mous[138]
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» [e protocole CYVADIC:

Le protocole CYVADIC, a été utilisé comme schéma thérapeutique de
chimiothérapie pour le traitement des sarcomes des tissus mous, y compris le sarcome
synovial,il comprend I’association de :

v" Cyclophosphamide 500mg/mz2J1 ;

v Vincristine 1.5mg/m2J1.

v' Adriamycine 50mg/m2J1 ;

v' Dacarbazine 400mg/m2 J1J2J3 tous les 28 jours.

Une étude faite par V Bramwell en 1988 sur la chimiothérapie adjuvante CYVADIC
pour le sarcome des tissus mous de Il'adulte incluant le SS a montrée que les taux de
survie sans rechute ont été plus élevés dans le groupe CYVADIC, et la récidive locale a
été significativement réduite dans le groupe CYVADIC[139], Santoro A a montré dans
son étude sur la Doxorubicine versus CYVADIC versus Doxorubicine plus Ifosfamide dans
le traitement de premiére intention des sarcomes avancés des tissus mous qu’aucune
différence statistiquement significative n'a été détectée entre les trois groupes de |'étude
en termes de taux de réponse,de durée de rémission ou de SG.[140]

I'étude randomisée de I'EORTC (Pinedo 1984), qui a comparé deux modes
d'administration du CYVADIC : le schéma classique par rapport a un schéma d'alternance
,Ja Doxorubicine et la Dacarbazine - cyclophosphamide et la Dacarbazine,dans le schéma
alterné, ou la dose-intensité relative de la Doxorubicine est finalement réduite de 50%,

les taux de réponse ont eu une diminution de 50%.
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% Mono versus polychimiothérapie:

La problématique concernant l'utilisation systématique de la Doxorubicine en

monothérapie ou en association avec |'lfosfamide en premiere ligne a constamment fait

I'objet de débats. Plusieurs études ont été réalisées et ont permis de déduire les

observations suivantes :

Confirmation de I'efficacité de la Doxorubicine en monothérapie, avec des taux de
réponse objective de 16% a 27% pour des doses égales ou supérieures a 50 mg/m?2
administrées toutes les trois semaines.[114], [141] [132], [142] .

L'lfosfamide en monothérapie s'est avéré efficace dans le traitement du sarcome
synovial.Le SS est tres sensible a I'lfosfamide et a démontré son efficacité dans
différentes lignes de traitement.[122], [123]

Les associations de polychimiothérapie a base d'anthracycline n'ont pas démontré
de bénéfice significatif en survie globale par rapport a la monothérapie a base de
Doxorubicine.En terme de réponse, les poly-chimiothérapies contenant de la
Doxorubicine a une dose inférieure a 50 mg/m?2 sont soit significativement moins
efficaces , soit équivalentes a la Doxorubicine en monothérapie administrée a des
doses supérieures ou égales a 70 mg/m?2 .

En revanche, pour Edmonson la différence est significative en faveur des schémas
d'associations (avec l'lfosfamide ou la Dacarbazine) lorsque la Doxorubicine est
administrée a des doses optimales de 60 mg/m2 [132].

Pour EC Borden le DTIC a augmenté de maniere significative la fréquence de
réponse globale de I'Adriamycine a 30 %. Cependant, le DTIC n’a pas influencé la

survie ni augmenté le nombre de réponses completes[143].
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e En aucun essai, une polychimiothérapie contenant plus de deux cytostatiques n’a
démontré un avantage en matiere de SG par rapport a une monothérapie [132],

[144].

2.2. Chimiothérapie néoadjuvante:

Dans certains cas des STM l'obtention de "marges adéquates” peut étre difficile en
raison des conditions des tissus mous ou de la proximité de la tumeur avec des
structures indispensables, des modalités de traitement néoadjuvant telles que la
chimiothérapie, sont signalées comme permettant un controle suffisant de la tumeur
méme dans les cas des STM tres avancés. Dans ce contexte, la réduction de la taille de
la tumeur est considérée comme le mécanisme principal. De plus, les STM traités de
maniere néoadjuvante sont décrits comme étant "moins liés au tissu environnant et
moins viables a leur front d'invasion"[145] [146].

La chimiothérapie néoadjuvante est couramment utilisée pour le sarcome synovial,
gu’est considéré comme une tumeur chimiosensible.Cependant, le role de la
chimiothérapie néoadjuvante dans le sarcome synovial local et résécable reste
controversé[147],comme ce qui a été décrit par E Gortzak dans son essai randomisé de
phase 2 portant sur des patients adultes atteints de STM a haut risque ,a indiqué que un
schéma de 3 cycles de chimiothérapie néoadjuvante n'était pas supérieur a la chirurgie
seule chez les patients inclus[148] et Italiano A qui a montré que ni la CTH néo-adjuvante
ni la CTH adjuvante n'ont eu d'impact significatif sur la survie globale, la survie sans
récidive locale,et la survie sans récidive a distance des sarcomes synoviaux primitifs

réséqués [109].
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Bien que I'on ait noté une sensibilité accrue a la chimiothérapie pour les sarcomes
synoviaux, des études ont montré que l'effet de la chimiothérapie cytotoxique pourrait

étre relativement faible[149]

Dans les cas ou une tumeur apparait a proximité des faisceaux neurovasculaires,
la chimiothérapie néoadjuvante améliore les chances d'épargner les faisceaux

neurovasculaires[150].

2.3. Chimiothérapie adjuvante:

L'utilisation de la chimiothérapie adjuvante dans le traitement des sarcomes des
tissus mous, en général, et du sarcome synovial, en particulier, suscite des débats. En
regle générale, la chimiothérapie est réservée aux tumeurs volumineuses, profondes et
a haut risque, présentant un risque d'environ 50 % de développer des Ilésions
métastatiques. Selon les informations disponibles dans la littérature, il n'y a pas de
recommandation pour une chimiothérapie périopératoire chez les patients jeunes ou
adolescents ayant un sarcome synovial de petite taille (<5 cm), surtout lorsque des

marges oncologiques adéquates peuvent étre obtenues apres |'excision chirurgicale.

En ce qui concerne le traitement adjuvant, le bénéfice de la chimiothérapie
demeure sujet a débat, bien qu'elle puisse augmenter le taux de survie sans
rechute[151]. . Cela a été démontré par Chen Y dans son étude menée en 2012 en Chine,
ou le taux de survie a 5 ans des patients traités par chimiothérapie adjuvante a été de
73%, comparativement a 31% pour les patients n'ayant pas recu de chimiothérapie
adjuvante. De plus, le traitement par CTH adjuvante a été associé a une amélioration de
la survie sans récidive métastatique, et a une prolongation du temps jusqu'a la métastase

[152],selon S Frustaci la CTH adjuvante intensifiée a eu un impact positif sur la survie
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médiane sans maladie et la SG des patients présentant des sarcomes des tissus mous
des extrémités a haut risque incluant le SS.Cependant ,selon Vining CC ,la CTH adjuvante
était associée a une SG prolongée pour le SS chez seulement les patients de stade lll,

mais pas aux stades inférieurs[153].

2.4. Chimiothérapie palliative:

La CTH palliative est utilisée dans le traitement du sarcome synovial pour contrbler
les symptomes et la progression de la maladie, en particulier dans le cas de métastases.

La DOX est considérée comme le traitement de premiere ligne pour les STM et les
SS localement avancés ou métastatiques[154], [155]. Un essai controlé randomisé de
phase 3 comparant la combinaison de Doxorubicine et d'lfosfamide a la Doxorubicine
seule a montré une augmentation significative de la survie sans progression dans le
groupe de traitement combiné, mais sans augmentation de la survie globale.[144] La
toxicité était prévisiblement plus élevée dans le groupe de combinaison, et les auteurs
ont conclu que leurs résultats "ne soutiennent pas l'utilisation de Doxorubicine et
d'lIfosfamide intensifiés pour le soulagement des sarcomes des tissus mous avancés, sauf
si I'objectif spécifique est la réduction de la tumeur, Aucun traitement combiné n'a pu
démontrer une amélioration significative de la survie sans progression ou de la SG par
rapport a la DOX en monothérapie en tant que traitement de premiere ligne pour les STM
localement avancés ou métastatiques[156].

Plusieurs  études ont montré que la chimiothérapie @ combinée
Gemcitabine/Docétaxel a une efficacité dans le traitement des STM localement avancés
ou métastatiques[157], [158], la Gemcitabine et Docétaxel ont été signalés pour la

premiere fois comme traitement des sarcomes des tissus mous localement avancés ou
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métastatiques en 2002 comme étant une combinaison efficace dans le traitement des
STM métastatiques notamment le l[éiomyosrcome[159]; D'autres études, dont celle de
Seddon B [156] et Pender A[130], ont indiqué que la chimiothérapie a base de
Gemcitabine/Docétaxel présente peu d'efficacité dans le traitement des STM localement

avancés ou métastatiques, notamment dans le cas du sarcome synovial.

3. Radiothérapie:

3.1. Radiothérapie externe:

Selon plusieurs études, la radiothérapie joue un role bien défini dans le controle
local des sarcomes des tissus mous[160], et elle est habituellement recommandée en
adjuvant apres résection incompléete mais également aprés une chirurgie complete a fin
d’améliorer le controle local.[25] L'irradiation préopératoire peut augmenter les chances
d'obtenir des marges de résection saines. Le choix du traitement doit étre déterminé en
RCP.

Dans la série de Gingrich AA (1 216 patients atteints de SS) 59,6% ont recu une
RTH avec chirurgie,il avait une amélioration significative de la SG avec l'ajout de la
RTH[161]

Naing KW, dans sa série de cas comprenant 1189 patients, a montré que la RTH a
été administrée a 57,5 % des patients. Cette étude a révélé que la radiothérapie était
associée a une amélioration statistiquement significative des résultats oncologiques chez
les patients atteints de synovialosarcome[162]

Dans la série de Song S (103 cas) Soixante-quinze patients soit 73 % ont recu une
RTH adjuvante avec une dose moyenne de 61,2 Gy,dans cette étude la RTH a améliorée

Les taux de survie sans récidive locale et la survie sans progression[163]
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Tableau 32:Répartition des patients ayant bénéficié d'une radiothérapie dans les

différentes séries étudiées

Les Séries Gingrich AA | Naing KW Song S Notre série
Nombre total des cas 1216 1189 103 19
% des malades traités par RTH 59,6% 57,5% 73% 15,7%

» [’jrradiation préopératoire:

La radiothérapie peut étre utilisée en préopératoire (néoadjuvante) pour réduire la

taille de la tumeur avant la chirurgie[164]

La RTH néoadjuvante est un traitement qui est parfois utilisé dans la PEC du

synovialosarcome des membres. Selon les référentiels oncologiques, le choix du

traitement néoadjuvant, y compris la radiothérapie, dépend du type histologique, du

grade, de la topographie tumorale, de I'age et des comorbidités du patient[100]

= [’jrradiation postopératoire:

La RTH adjuvante permet d’améliorer le taux de contréle local sans toutefois

influencer la survie globale. Il est recommandé de réaliser cette irradiation dans un délai

de 3 a 8 semaines apres la chirurgie.

Les indications de la RTH adjuvante sont[2], [165] :

— Les sarcomes profonds de plus de 5 cm

— Les grades 2 et 3

— Aprés exérese marginale ou incomplete (R1 ou R2).
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3.2. Curiethérapie:

La curiethérapie, une forme de radiothérapie interne s’integre dans le traitement
local dans une optique conservatrice et dans le but d’augmenter le contréle local, la
curiethérapie peut étre une alternative a l'irradiation externe dans des cas sélectionnés,

ou plus fréquemment constituer un complément de dose ciblé sur la tumeur[160]

4. Nouvelles approches thérapeutiques:

Le mauvais pronostic des patients atteints de SS avancé avec les options de
traitement actuellement disponibles met en évidence le besoin clinique non satisfait de

nouveaux traitements.

4.1. Thérapie ciblée:

o Vu que le pronostic de SS reste sombre, une recherche de nouvelles thérapies est
en cours. Lors des tests précliniques, plusieurs récepteurs de tyrosine kinases ont
été suggérées comme cibles thérapeutiques avec des résultats intéressants in vitro
ou in vivo [42]

o Une thérapie ciblée est médicament qui se lie a une protéine ou une structure
spécifique jouant un role dans la croissance ou la progression de la tumeur.

o I'heure actuelle, suite a une thérapie a base d'anthracycline contre le SS avancé ou
métastatique, le seul autre traitement systémique approuvé par la FDA est le
pazopanib. Cette autorisation a été accordée suite a des démonstrations indiquant
que le pazopanib améliorait la survie sans progression par rapport a un placebo
au sein d'une population comprenant 30 patients atteints de SS, parmi d'autres

sarcomes métastatiques des tissus mous non adipocytaire[166].
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4.2. Immunothérapie:

o L'immunothérapie dans le cadre des STM ,a pour objectif de renforcer le systéme
immunitaire afin qu'il réussisse a lutter plus efficacement contre les cellules
cancéreuses.

o Les inhibiteurs des points de controle immunitaire, y compris les inhibiteurs de la
protéine de mort cellulaire programmée 1/ligand de mort cellulaire programmée
1 (PD-1/PD-L1), ont montré une activité limitée dans le SS[167].

o Les immunothérapies cellulaires et les thérapies par cellules T génétiquement
modifiées impliquant des récepteurs de cellules T modifiés montrent des réponses
cliniques prometteuses dans les STM et le SS métastatique avancé[2]

o L’utilisation des antigenes associés aux tumeurs (CTAs) en tant que cible est
limitée car elles ne présentent une opportunité thérapeutique que pour des sous-
ensembles de patients en fonction du statut HLA et de I'expression des cibles NY-
ESO-1, MAGE-A4 et PRAME [168], [169].Une étude a rapporté une maladie stable
chez 7 patients sur 21 atteints de SS, les meilleurs résultats étant observés chez
ceux traités par interféron-a associé a des vaccins a base de peptides dérivés de
SYT-SSX et un adjuvant[170],Dans une étude menée par Robbins et al., utilisant
des lymphocytes T autologues transduits avec un récepteur de lymphocyte T
réactif a NYESO-1 chez des patients atteints de SS exprimant NY-ESO-1, des
réponses objectives ont été observées chez 11 sur 18 (61%) patients, comprenant

des réponses partielles et completes de longue durée[171]
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4.3. Perfusion isolée du membre sous circulation extracorporelle (CEC) :

49% des STM se développent a partir d'un member, et malgré une prise en charge
initiale adéquate, certaines situations sont inaccessibles a un traitement conservateur,
rendant I’amputation necessaire,ll existe cependant une technique alternative pouvant
éviter le sacrifice du membre, décrite pour la 1e fois en 1958 par Oscar Greech[172], la
perfusion isolée de membre ou Isolated Limb Perfusion (ILP). Cette technique, lorsqu'elle
est utilisée a bon escient, permet un sauvetage du membre dans jusque 80% des cas et

est pratiquée depuis plusieurs années a Gustave Roussy[173].

Cette technique consiste a exclure le membre du reste du corps au moyen d’un
garrot pneumatique et d'y faire circuler sous anesthésie générale une combinaison de
facteur de nécrose tumorale humaine recombinante o (TNF-alpha) avec des agents
cytotoxiques tels que le cisplatine ou des agents alkylants tels que le melphalan sous
des conditions hyperthermie qui augmente [I'efficacité des agents cytotoxiques
(cisplatine) et des agents alkylants (melphalan) a des températures supérieures a

40°C[174].
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Figure 42:Schéma expliguant la technique d’IPL sous CEC[175]

Figure 43:Vue opératoire démontrant la technique d’IPL sous CEC[175]
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e Schwindenhammer B a montré dans sa série (14 cas de SS parmi 125 cas de STM)
une bonne réponse des SS a perfusion hyperthermique d'un membre isolé avec
du melphalan et du TNF-x[176].

e Une revue systématique et une méta-analyse d'études contemporaines menées sur
I’ILP dans les STM incluant 141 (11%) cas de SS parmi 1288 cas des STM , a montré
que I'lLP peut etre réalisée en toute sécurité avec des taux de réponse appréciables
et des taux de sauvetage de membre significatifs dans les STM, et les SS [177].

e En terme d’indications; I'IPL a la TNF-x a démontré une grande efficacité dans le

traitement des STM avancés localement récidivants ou métastatiques[178] [174]

4.4, Trabectédine:

La trabectédine est un medicament alcaloide anticancéreux, ce produit fait partie
de I'arsenal thérapeutique des STM métastatiques. C’est une drogue active dont I'impact
sur la survie sans progression est désormais démontré ,par ailleurs la trabectédine est
I'un des rares produits de CTH ou il n’existe que tres peu de toxicité cumulative. Chez
les patients longs répondeurs (30 % environ recoivent au minimum 6 cycles), on peut
ainsi administrer ce produit pendant plusieurs mois, voire des années.[179].

Une étude menée par Le Cesne A a révélé que la trabectédine a provoqué une
stabilité de la maladie chez 47% des patients et des réponses partielles chez 3 des 45
patients, soit 6,6%, atteints de sarcome synovial[180], une méta-analyse faite par Carroll
C qui a évalué I'efficacité du pazopanib et de la trabectédine chez les personnes atteintes

de SS ,les résultats suggerent que les thérapies ciblées, en particulier le pazopanib, et la
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thérapie par inhibition de tyrosine kinase ont montré des taux de réponse objective plus

élevés par rapport a la trabectédine [181].

5. Indications thérapeutiques:

5.1. SS non métastatiques:

v' Dans les SS localisées ,le traitement repose sur la chirurgie .

v’ La chirurgie conservatrice est réalisée pour les petites tumeur intra
compartimentales.

v les directives de traitement recommandent une résection chirurgicale avec une
excision large et des marges négatives lorsque cela est possible, associée a une
radiothérapie (néoadjuvante ou adjuvante) pour les [ésions de grade intermédiaire
a élevé (grades 2-3), profondes, > 5 cm, . Actuellement, l'utilisation optimale de
la chimiothérapie néoadjuvante chez les patients atteints de SS reste incertaine, en
particulier en ce qui concerne l'identification des patients qui pourraient en
bénéficier et la détermination du nombre approprié de cycles de traitement[149],
[182].

5.2. SS métastatiques:

v' Chez les patients atteints de stade avancé (non résé la premiere intention de
traitement standard consiste en une CTH a base d'anthracycline (monothérapie ou
association) .Compte tenu de la forte activité de l'ifosfamide dans le SS, la plupart
des centres préferent les associations ifosfamide/anthracycline ou ifosfamide
comme traitement de premiere ligne[183], la trabectédine peut etre propose

comme traitement de deuxieme intention [183],le pazopanib est également
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approuvé pour le traitement des STM et des SS avancés chez les adultes en
deuxieme ligne

v Dans le cas de STM avancés ou métastatiques, des métastases pulmonaires
métachrones (intervalle sans maladie = 1 an), résécables et sans atteinte
extrapulmonaire, peuvent étre prises en charge uniquement par une chirurgie

pulmonaire si I'excision compléte de toutes les lésions est réalisable[182].

5.3. Suivi:

v Le but:
= Le pronostic de synovialosarcome est sombre, dominé par les récidives locales et
surtout les métastases précoces. Ainsi, 30 a 75% Des synovialosarcomes
compteront, au cours de leur évolution, une localisation pulmonaire[184] d’ou
I'interet d’un suivi afin de vérifier I'absence de récidive ou d'apparition de
metastases
v Les moyens:
» Examen clinique.
= |RM locale.
* TDM pulmonaire+++ ou thoraco-abdomino-pelvienne.
» Bilan biologique chaque année apres chimiothérapie, pour les patients traités par
les anthracyclines : examen cardiaque avec échographie tous les 2-3ans.[100]
v Le rythme:
= |l n’existe pas de consensus quant au rythme de la surveillance.
= Le suivi est clinique,biologique, et radiologique qui se fait par une TDM-TAP,et

une IRM locale tous les 3 mois pendant 2 ans, puis tous les 6 mois pendant 3 ans.
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> Schémas thérapeutique:

Synovialosarcome des membres non métastatique
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[ Synovialosarcome des membres métastatique ]
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Vil. Mortalité:

Le pronostic de survie pour le SS est généralement moins bon que pour d'autres

types de STM, avec un taux de survie d'un synovialosarcome a 55% a 5 ans[185],et une

moralité comprise entre 23 et 65% a 5 ans ,les causes de déces dans le SS sont

principalement liées a la nature agressive de cette tumeur et a son potentiel

métastatique.

Tableau 33:Comparaison des taux de mortalité dans les séries étudiées.

Les séries S. A. Henderson | Lukulunga L | Van der Heidel et al | Notre série
Nombre des cas 20 20 20 19
Taux de mortalité 40% 15% 75% 31,5%

VIll. Facteurs pronostiques:

Les facteurs pronostiques du synovialosarcome sont essentiels pour évaluer la

prognostic évolutif des patients atteints de cette tumeur

Les principaux facteurs de mauwuvais pronostic pour le synovialosarcome incluent:

v la taille de la tumeur initiale de plus de 5 cm de diametre[186].

v' Le grade histologique elevé (index mitotique,et la différenciation tumorale) [187],

[188]

v Présence de nécrose

v' L’age avancé (I’age jeune est un facteur de bon pronostic)[189]

v' Résection chirurgicale incomplete[190]
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v L’absence des calcifications (la présence de calcifications sur lI'imagerie est
associée a un bon prognostic) [47]
v" L’invasion vasculaire.

v' La presence des métastases [187].
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CONCLUSION
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Le synovialosarcome est une tumeur rare ,dont les caractéristiques cliniques et
morphologiques trompeuses, pouvant parfois conduire a une orientation erronée vers la
bénignité.

L'imagerie, notamment I'IRM, occupe une place cruciale dans le contexte du
synovialosarcome. Bien que non spécifique, elle demeure essentielle pour orienter le

diagnostic, établir des criteres pronostiques et assurer le suivi post-thérapeutique.

Apres confirmation histologique du diagnostic et réalisation d'un bilan
d'extension, la prise en charge thérapeutique doit étre décidée lors de réunions de
concertation pluridisciplinaire, ou les traitements, qu'ils soient chirurgicaux, adjuvants
(radiothérapie ou chimiothérapie), ou une combinaison des deux, doivent étre

soigneusement individualisés en fonction des caractéristiques spécifiques de chaque cas.

La principale arme thérapeutique pour les formes localisées demeure la chirurgie
carcinologique, reposant sur le principe d'une exérese large de la tumeur, associée ou
non a la chimiothérapie/radiothérapie en fonction du stade de la maladie. En revanche,

la chimiothérapie palliative demeure le premier recours en cas de métastases.

Malgré les progrés notables dans les modalités de traitement, telles que les
thérapies ciblées, l'immunothérapie et I'IPL, le pronostic du synovialosarcome des
membres demeure marqué par un risque significatif de récurrences locales et de
métastases. Cela met en évidence l'importance d'une surveillance post-thérapeutique

étroite et continue afin de détecter toute rechute précoce.
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RESUMES

Dr. BENSAKA MOHAMMED 148



Synovialosarcome des membres : clinique, imagerie et traitement Mémoire N°

RESUME

itre:Synovialosarcome des membres :Clinique, imagerie et traitement.
Rapporteur:Professeur ELMRINI ABDELMAJID
Auteur: BENSAKA MOHAMMED

Mots-clés:Synovialosarcome-Tissu mous-Imagerie par résonance magnétique-
Chirurgie-Chimiothérapie-Récidive-Métastases.

Le synovialosarcome est une tumeur mésenchymateuse maligne avec une
différenciation épithéliale variable,représentant 5 a 10% des sarcomes des tissus mous.
Il s’agit d’un sarcome rare de mauvais prognostic qui touche principalement les adultes,
avec un pic d'incidence dans la troisieme décennie de la vie et une prédilection pour les
extrémités inférieurs, est en général de siege extra-articulaire et se manifeste le plus

souvent par une tuméfaction.

La prise en charge des synovialosarcomes est multidisciplinaire, et lI'imagerie joue
un role crucial a différentes étapes du processus. Actuellement, I'lRM est I'examen
privilégié pour le diagnostic du synovialosarcome,elle permet d’orienter le site de biopsie
chirurgicale ou radio-guidée,d’établir le bilan d’extension locorégionale permmetant
ainsi le choix des options thérapeutiques ,et permet de faire I’évaluation et le suivi post-
thérapeutique.

Le diagnostic de certitude est ’examen histologique, I'immunohistochimie occupe
une place importante dans le diagnostic,et la cytogénétique permet de détecter la

translocation SS18 caractéristique du synovialosarcome.
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La résection chirurgicale demeure le pilier du traitement, et la radiothérapie
périopératoire permet le controle local. Bien que le synovialosarcome soit sensible a la
chimiothérapie, le role de la chimiothérapie néoadjuvante ou adjuvante demeure

controversé chez les adultes présentant des formes localisées de la maladie.

L'évolution de la maladie est souvent caractérisée par l'apparition de récidives

locales et de métastases, en particulier pulmonaires.

Nous rapportons dans notre étude rétrospective 19 cas de synovialosarcome des
membres pris en charge au service de Chirurgie traumatologie-orthopédie B4 du CHU

Hassan Il de Fes sur une période de 6 ans (du janvier 2017 au décembre 2022)

Le but de notre étude est de déterminer les aspects épidémiologiques, cliniques,
radiologiques, anatomopathologiques, thérapeutiques et évolutifs des
synovialosarcomes des membres .L'age moyen de nos patients était de 38,6 ans. Le sexe
masculin était prédominant, avec 12 hommes et 7 femmes. Dans notre série, le
synovialosarcome affecte principalement les membres inférieurs (79%), en particulier la
cuisse (32%). Les patients de notre série ont consulté aprés une moyenne de 18 mois. La
tuméfaction a été le principal motif de consultation, présente chez 17 patients (96%).
L'opacité des parties molles a été I'élément le plus fréquemment observé a la
radiographie standard. La tomodensitométrie (TDM) a été réalisée chez 4 patients, tandis
que I'IRM a été effectuée dans 16 cas.La preuve histologique a été obtenue dans tous les
cas, principalement par biopsie chirurgicale, dans 52,5%. La chirurgie conservatrice a été
réalisée dans 56%, tandis que 44% des cas ont bénéficié d'un traitement chirurgical non
conservateur (amputation/désarticulation). La chimiothérapie a été indiquée dans 63%

des cas, avec une visée néo-adjuvante dans 50%, adjuvante dans 58,3%, et palliative dans
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16,6%. Trois patients de notre série (15,7%) ont bénéficié d'une radiothérapie externe
adjuvante. Une rechute locale a été observée dans 21%, et des métastases a distance ont
marqué I'évolution dans 58% des cas. Le taux de mortalité global dans notre série était

de 31,5%.
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The synovial sarcoma is a malignant mesenchymal tumor with variable epithelial
differentiation, representing 5 to 10% of soft tissue sarcomas. It is a rare and poorly
prognostic sarcoma that mainly affects adults, with an incidence peak in the third decade
of life and a preference for the lower extremities. It is generally extra-articular and most

commonly presents as a swelling.

The management of synovial sarcomas is multidisciplinary, and imaging plays a
crucial role at various stages .MRI is currently the examination of choice for the diagnosis
of synovialosarcoma, helping to determine the site of surgical or radio-guided biopsy,
to establish locoregional extension, enabling the choice of therapeutic options, and to

evaluate and monitor post-treatment.

The diagnosis of certainty is based on histological examination, with
immunohistochemistry playing an important role, and cytogenetics detecting the SS18
translocation characteristic of synovialosarcoma. Surgical resection remains the mainstay
of treatment, with perioperative radiotherapy providing local control. Synovialosarcoma
is a chemosensitive tumor, but the role of neoadjuvant or adjuvant chemotherapy

remains controversial in adults with localized forms of the disease.
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The evolution is marked by the occurrence of local recurrences and metastases,

especially pulmonary.

We report in our retrospective study 19 cases of synovialosarcoma of the limbs
managed in the Department of Osteoarticular Surgery B4 of the Hassan Il University

Hospital of Fez over a period of 6 years (from January 2017 to December 2022).

The study aims to determine the epidemiological, clinical, radiological,

histopathological, therapeutic, and evolutionary aspects of synovial sarcomas.

The average age of our patients was 38.6 years, with a male predominance (12
men and 7 women). In our series, synovial sarcoma electively affects the lower limbs
(79%), particularly the thigh (32%). The patients in our series consulted after an average
of 18 months. Swelling was the main reason for consultation, and was found in 17
patients (96%).

Radiographically, soft tissue opacity was frequently observed, and CT scans were
performed in 4 patients, while MRl was conducted in 16 cases.

Histological proof was obtained in all cases, mainly through surgical biopsy in
52.5%.

Conservative surgery was performed in 56% of cases, while 44% of cases benefited
from non-conservative surgical treatment (amputation/disarticulation).

Chemotherapy was indicated in 63% of cases, with a neoadjuvant purpose in 50%,
adjuvant in 58.3%, and palliative in 16.6%.Three patients in our series (15.7%) received
adjuvant external radiotherapy.

Local relapse was observed in 21% of cases, while distant metastases marked the

evolution in 58% of cases. The overall mortality rate in our series was 31.5%.
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ANNEXES
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l.Annexe 1:Fiche d’exploitation

l.Identité:

= Numéro d’entrée
= Nom, Prénom
= Age

= Sexe

ll.LAntécédents:

» Maladies générales

v HTA: o Oui o Non
v" Diabete : o Oui o Non
v" Autres .

» Traumatisme au niveau du site de la tumeur

» Antécédent de pathologie néoplasique: o Pul/monaire o Sein o Autre .
» Antécédent de maladie d’hodgkin ou Kahler

= Antécédents chirurgicaux

= Antécédents familiaux

=  Autres

lll.Histoire de la maladie

*» Mode de début de I'affection: o Rapide o Subaigu o Chronique
= Délai entre le début de la symptomatologie et la consultation
= Circonstances de découverte :

v" Tumeéfaction
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v" Douleur : Mécanique ,Inflammatoire

v" Impotence fonctionnelle

v' Décharge électrique

v' Signes inflammatoires (cedeme, gonflement, chaleur)
v Signes généraux

v' Adénopathie

v Autres

IV.Examen Clinique:

= |nspection
v Siege:
membre sup : épaule bras avant-bras main
membre inf : cuisse genou jambe pied
v Signes inflammatoires : rougeur...
= Palpation
v Taille chiffrée en cm
v' Consistance : mole, dure ,pierreuse
v Sensibilité : douloureuse ou non
v' Contours : bien limités ,irréguliers ,mal limités
v' Mobilité : par rapport au 2 plan superficiel et profond
» Adénopathie(s) satellite(s) : Oui, Non
* Mobilité du membre atteint
v" Mobilité active : normale réduite absente

v" Mobilité passive : normale réduite absente
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= Examen vasculaire en aval

v" Pouls : présents absents

v' Chaleur cutanée : normale anormale

v' Coloration cutanée : normale anormale
= Examen neurologique en aval

v Sensibilité : conservée Oui Non

v Motricité : conservée Oui Non

V.Bilan radiologique:
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X/
°

v

v

v

v

v

v

Radiographie standard:

Taille de la lésion

Lésion des parties molles : o Calcifications o Opacité o Clarté
Réaction du périoste : o OU/ o NON

Modifications de I’os adjacent : o Lyse o Condensation réactionnelle

Echographie des parties molles : o OU/ o NON :Résultats

IDM: o OUl o NON
Topographie : o Superficielle
o Profonde :
* |ntra-compartimentale
» Extra-compartimentale
Taille de la lésion (> a 5cm suspecte de malignité)
Nature de la Iésion
» (Graisseuse
= Tissulaire
= Tissulaire
=  Kystique
Contours
Limites de la lésion
»= Bien limitée
» Limites floues
Réaction du périoste : o OU/ o NON

Modifications de I’os adjacent :
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= Lyse
» Condensation réactionnelle
v' Pédicule vasculo-nerveux :
»= Pas de contact avec la tumeur
= Contact sur moins de 50% de la circonférence du vaisseau

» Contact sur plus de 50% de la circonférence du vaisseau

< IRM OUI NON

v' Timing par rapport a la biopsie
o Avant biopsie
o Apres biopsie
v' Topographie : o Superficielle
o Profonde :
* |ntra-compartimentale
= Extra-compartimentale
v' Taille de la |ésion (> a 5cm suspecte de malignité)
v Nature de la lésion
o Graisseuse
o Tissulaire
o Kystique
v Limites de la Iésion
o Bien limitée

o Limites floues
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v Extension a I’os adjacent :
o Contact avec la corticale
o Anomalie de signal osseux
o Lyse
v Pédicule vasculo-nerveux :
o Pas de contact avec la tumeur
o Contact sur moins de 50% de la circonférence du vaisseau
o Contact sur plus de 50% de la circonférence du vaisseau
v' Autres extensions
o Articulaire

o Autre localisation dans la méme piece : Skip métastases

% Autres investigations réalisées:

v’ radiographie thoracique face oui non
v Normale

v Lésions radiologiques

v’ Scanner thoracique

v Scanner abdominal

v’ Scintigraphie osseuse

v PET-scan

v Autres

VI.Traitement:
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% Chirurgie :
v' Conservatrice
v' Radicale
% Radiothérapie postopératoire
% Chimiothérapie:
v' néoadjuvante ou adjuvante
v mono ou polychimiothérapie
% Surveillance radiologique post-thérapeutique: o OU/ o NON
= TDM
= |RM

» Exploration du thorax : Radio ou TDM

VIl.Evolution:

% Recidive: ONON O OUI
e Locale
e Métastases a distance
% Guérision

% Deces
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ll.LAnnexe 2: Le grading des STM selon la la Fédération Nationale des Centres de Lutte

contre le Cancer (FNCLCC)

Différenciation tumorale

Score 1 : Sarcome ressemblant étroitement au tissu mésenchymateux adulte normal (par
exemple, liposarcome bien différencié)

Score 2 : Sarcomes dont le type histologique est certain

Score 3 : Sarcomes embryonnaires et indifférenciés, sarcomes de type histologique
incertain, synovialosarcomes, ostéosarcomes, tumeurs primitives neuro-ectodermiques

(PNET)

Index mitotique

Score 1 : 0 a 9 mitoses -dix champs (G x 40)
Score 2 : 10- 19 mitoses- dix champs

Score 3 : Supérieur ou égal a 20 mitoses -dix champs

Nécrose tumorale

Score 0 : Pas de nécrose
Score 1 : Inférieur a 50 % de nécrose tumorale

Score 2 : Supérieur ou égal a 50 % de nécrose tumorale
p g

Grade Histologique

Grade 1 : Score 2, 3
Grade 2 : Score 4, 5

Grade 3 : Score 6,7, 8
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